


Google 





This is a digital copy of a book that was preserved for generations on library shelves before it was carefully scanned by Google as part of a project 
to make the world’s books discoverable online. 


It has survived long enough for the copyright to expire and the book to enter the public domain. A public domain book is one that was never subject 
to copyright or whose legal copyright term has expired. Whether a book is in the public domain may vary country to country. Public domain books 
are our gateways to the past, representing a wealth of history, culture and knowledge that’s often difficult to discover. 


Marks, notations and other marginalia present in the original volume will appear in this file - a reminder of this book’s long journey from the 
publisher to a library and finally to you. 


Usage guidelines 


Google is proud to partner with libraries to digitize public domain materials and make them widely accessible. Public domain books belong to the 
public and we are merely their custodians. Nevertheless, this work 1s expensive, so in order to keep providing this resource, we have taken steps to 
prevent abuse by commercial parties, including placing technical restrictions on automated querying. 


We also ask that you: 


+ Make non-commercial use of the files We designed Google Book Search for use by individuals, and we request that you use these files for 
personal, non-commercial purposes. 


+ Refrain from automated querying Do not send automated queries of any sort to Google’s system: If you are conducting research on machine 
translation, optical character recognition or other areas where access to a large amount of text is helpful, please contact us. We encourage the 
use of public domain materials for these purposes and may be able to help. 


+ Maintain attribution The Google “watermark” you see on each file is essential for informing people about this project and helping them find 
additional materials through Google Book Search. Please do not remove it. 


+ Keep it legal Whatever your use, remember that you are responsible for ensuring that what you are doing is legal. Do not assume that just 
because we believe a book is in the public domain for users in the United States, that the work is also in the public domain for users in other 
countries. Whether a book is still in copyright varies from country to country, and we can’t offer guidance on whether any specific use of 
any specific book is allowed. Please do not assume that a book’s appearance in Google Book Search means it can be used in any manner 
anywhere in the world. Copyright infringement liability can be quite severe. 


About Google Book Search 


Google’s mission is to organize the world’s information and to make it universally accessible and useful. Google Book Search helps readers 
discover the world’s books while helping authors and publishers reach new audiences. You can search through the full text of this book on the web 


atthtto://books.google.com/ 








THE HEALTH SCIENCES LIBRARY 
JNIVERSITY OF CALIFORNIA, DAVIS 








Folia haematologica 


Internationales Zentralorgan fur 
Blut- und Serumforschung 


Iu Verbindung mit 


V. Babes, Bacuresei; Banti, Firenzo; von Baumgarten, Tübingen ; Belfanti, Milano; Bettencourt, 
Lisbda; Biff, Firenze; F. Blam, Frankfurt a. M.; Bordet, Bruxelles; Browicz, Kraköw; Calmette, 
Lille; Celli, Roma; Courmont, Lyon; Curschmann, Leipzig ; Deckhuyzen, Utrecht; Denys, Louvain; 
Dunin, Warszawa; Ehrlich, Frankfurt a. M: Hichhorst, Zürich; Ewing, Now York; Ferran, 
Barcelona; Foa, Torino; Akira Fujinami. Ky-o-to; Gulland, Fdinburgh; Hamburger, Groningen; 
Hayem, Paris; M. Heidenhala, Tübingeu; Hlava, Praha; v.Jaksch, Prag; Klemensiewicz, Gray; 
A.v. Koranyi, Budapest; F. Kraus, Berlin; Laa Kristiauia; Laveran, Paris; R.Lepine, Lyon, 
v‚Leube, Würzburg; Löwit, Innsbruck; Maccallum, Baltimore; Malassez, Paris; Maragliano, 
Genova; Marchand, Jeiprig; Marchiafava, Roma; Metschnikoff, Paris; Muir, Glasgow; Neusser, 
Wiva, Nikiforoff, Moskwa; Orth, Berlin; Pfeiffer, Königsberg i. P.; Podwyasotzky, St. Potershurg, 
Sawtschenko, St. Petersburg; Senator, Berlin, Sherrington, Livorpool; W. S, Thayer, Baltimore, 
Vaquez, Paris; F. Widal, Paris; A. E. Wright, London; 


und unter ständiger Mitarbeit von 


Amberg, Baltimore; Arneth, Münster; A. Ascoli, Milano; Aubertin, Paris; Bayer, Inosbruck, 
Berg. StraßLurg; Peter Bergell, Breslau; v. Boltenstern, Berlin; Bunting, Virginia; Butterfield, 
Washington; Cabot, Boston; I. Citron, Berlin; Coenen, Breslau; v. Domarus, München; Ferrata, 
Parma; Figenschau, Kristiania; Fleischmann, Berlin, Gengou, Bruxelles, Goodall, Edinburg); 
de Haan, Groningen; Hartoch, St. Petersburg; Helly, Prag; Felix Heymann, Charlottenborg; Hans 
Hirschfeld, Berlin; J. Jolly, Paris; St. Klein, Warszawa; Körmöczi, Budapest; Lamar, Milledgovillc; 

Wien; Levaditi, Paris; Lescksch, Csernowitz; MI. Mayer, Hamburg; Meirowaky, Graudenz; 
Raegeli, Zürich; Parkes-Weber, London; Parodi, Torino; F. Pinkussohn, Berlin; Quade, Berlir; 
Robert-Tissot, La Chaux-de-Fonds; Sabrazès, Bordeaux; O. Schaumann, Helsingfors: Schridde, 
Freiburg i. B.; C. Sternberg, Brünn; Syllaba, Praha; Toff, Braila; Türk, Wien; Verney, Roma; 
Weidenreich, Straßburg; E. Weil, Prag; v. Willebrand, Helsingfors; Alfred Wolff- Eisner, 

Charlottenburg; K. Ziegler, Breslau 


und anderen hervorragenden Fachgelehrten des In- und Auslandes 


herausgegeben und geleitet von 


Artur Pappenheim 


IV. Jahrgang 





Leipzig 1907 
Verlag von Dr. Werner Klinkhardt 


THE HEALTH SCIENCES LIBRARY 
UNIVERSITY OF CALIFORNIA, DAVIS 








Folia haematologica 


Internationales Zentralorgan fiir 
Blut- und Serumforschung 


re cree — — — — — — — — — — —— — ——— 


IV. Jehrgang. Nr. 1 Januar 1907 


— — — — 











Über die Stellung der akuten grosszellig lymphozytären 
Leukämie im nosologischen System der Leukämien 
und die Bedeutung der Grossen Lymphozyten Ehrlichs an 
und für sich und für die Pathologie dieser Erkrankung. 


Eine kritische Studie 
(zugleich als Antwort an Ü. Sternberg). 
Von 
A. Pappenheim. 


Es ist sehr dankenswert, dass Kollege Sternberg Gelogenheit genommen 
hat, um weiteren Missverständnissen vorzubeugen, jüngst nochmals klar und dentlich 
seinen Standpunkt zu formulieren und bündig festzulegen, wie er hat verstanden 
sein wollen. ° 

Es soll damit nicht gesagt sein, dass er früher in den fraglichen Moinungs- 
äusserungen weniger klar gewesen sei; vielleicht liegt die Schuld, wie meist, so 
auch hier, bei seinen Interpreten. Wie leicht man trotz anscheinend breitester 
Entwicklung seiner Gedanken missverstanden werden kann, das weiss niemand 
besser wie ich. Immerhin ist es vielleicht etwas auffällig, dass nicht nur ich, 
sondern auch andere seiner Leser Sternberg in ganz der gleichen Weise miss- 
gedeutet und ihm die nämliche, von ihm abgeleugnete Ansicht zugeschoben haben. 
Vielleicht nimmt Sternberg Gelegenheit, bei einer etwaigen Neubearbeitung seiner 
ausgezeichneten Monographie über die Primärerkrankungen der hämatopoetischen 
Organe die fraglichen Stellen noch prägnanter herauszuarbeiten. Es sei nun aber 
auch mir gestattet, meinen abweichenden Standpunkt in den Differenzpunkten ein- 
gehend darzulegen und zu begründen. Dritte mögen dann entscheiden, welche der 
beiden Ansichten der Wirklichkeit am nächsten kommt, 

Wenn ich Sternberg jetzt richtig verstanden habe, dann besteht in einem 
Teile wenigstens nun keine Meinungsverschiedenheit mehr zwischen ihm und mir 

Folia haematologies. IV. Jahrgang. L 


— 29 — 


-Unsere Ansicht, wm sie nochmals zu wiederholen, geht dahin, dass man an 
dem zytohämatologischen Blucbefund allein eine echte Irmphozytäre hyperplastische 
Leukämie nicht stets mit Sicherheit von einer Iymphozytären Sarkoleukämie (Leukc- 
sarkomatose) unterscheiden kann. Die Iymphozytäre hyperplastische Leukämie führt 
grosse und kleine Lymphozytea, stets grosse auch neben kleinen, selbst in chronischen 
Fällen, gemäss ihres Wesens als einer überstürzten tumorähnlichen Gewebshyperplasie 
und Zellvermehrung, bei welcher stets mehr oder weniger minderreife Matterformen 
mehr gebildet werden und ins Blut gelangen; in den ehronischen Fallen, meist mit 
oder aber auch ohne Drüsenschwellung, überwiegen die kleinen Lymphozyten; in den 
akuten Fällen mit, besunders aber bei denen obne Drüsenschwellungen, d.h. den an- 
scheinend isoliert medullären Fällen, prävalieren die grossen lymphoiden Zellformen 
(die schmalrandigen Makrolymphozyten, die indes gelegentlich auch je nach der 
Individualität des Falles und Intensität des hyperplastischen Roelzes mit breiteren 
Rändern und gebuchteten und geteilten Kernen anftreten). Andererseits verlaufen 
nach unserer Ansicht auch die lymphozytären Leukosarkomatosen u. U. in der- 
selben Weise makro- und mikrolymphozytär, meistens allerdings wohl, gemäss der 
rapiden Wucherung des autonomen tumorösen Neoblastows, makrolymphosytär, je 
doch kommen nicht nur mikrolymphozytäre aleukämische Lymphosarkombildungen 
im Drüsen- und auch Knochenmarksapparat vor, sondern auch mikrolymphozytäre 
Leukosarkomatosen,') wie u.a, der Fall Strauss-Virchow beweist. Diese Mikro- 
lymphozvten erscheinen hier als mehr oder minder unreife mittelgrosse Mikro- 
lymphozyten bis herab zu ganz typischen kleinen Lymphozyten und Zwerglympho- 
zyten. Hier besteht die Atypie und Unreife in fast nacktkerniger Schmalrandigkeit, 
im Auftreten mittelgrosser Formen?) und von sabnormalen Zwergkörperchen. Diese 
durch die Kasnistik und unsere eigenen Beobachtungen gestützte Ansicht besagt, 
dass jedenfalls auch nachweislich Iymphosarkomatöse Erkrankungen, speziell lym- 
phosarkomatise Scheinlenkämier, mit den nämlichen typischen kleinen, aber auch 
den für atypisch gehaltenen grossen Lymphozyten einhergehen können, wie die 
echte hyperplastische Iymphozytäre Leukämie. Schon bei der gewöhnlichen chroni- 
schen Form der letzteren finden sich mehr oder weniger reichlich Grosslymphozyten, 
aber auch jene akute überwiegend makrolymphozytäre, nicht gar so seltene Form 
beruht, das behaupte ich ausdrücklich im Gegensatze zu Sternberg, keineswegs 
stets auch auf einer lymphosarkomatisen Tumorbildung, sondern ist zumeist ein- 
fach echt hyperplastisch. 


— — — 





1) Unter Leukosarkomatose hat man nicht ein ganz besonderes, den Lymphosarkomen 
pur nahestehendes Krankheitsbild zu verstehen, sondern wirkliche Lymphosarkombildungen, 
die zutillig (quoad Quantität der Blutleukozyten) mit leukämischem bzw. ee 
Blutbefund einhergehen. Hierauf liegt der Nachdruck, nicht anf der Art der Blu 
(tic überhaupt nur zuweilen, nicht stets von den gewöhnlichen kleinen und grossen Lym- 
phosrten abweicht und den Typus grosser leukuzytoider Zellen aufweist (atypiecb zu 
Gischwulstirmphosarkomzellen entartete Lymphozyten\. 


*) S, Pappenheim, Atlas Taf. IX Fig. 27--54. 











— 3 — 


"Wir sehen in den grossen lymphoiden (basophilen ungekörnten, Zellformen 
nicht atypische Geschwulstzellen, speziell nicht atypische, durch Anaplasie ent- 
differenzierte (kleine) Lymphozyten, sondern -nur die normalen Vorstufen der letz- 
teren. Atypisch sind diese Zellen nur insofern, als sie nicht in das normale Blut 
gebören; das Pathologische oder Atypische ist lediglich die Heterotopie dieser un- 
reifen germinativen Vorstufen. Es handelt sich nicht um einen Rückschlag ins 
Embryonale, sondern um ein Stehenbleiben auf indifferenter Entwicklungsstufe. 
Diese Art von Atypie nun findet sich aber, wie gesagt, sowohl bei typisch lym- 
pbadenoiden Hyyperplasicu, speziell den Lymphombildungen der }ymphatischen Keim- 
zentren, ferner bei den grosszellig hyperplastischen Myelomen (Splenomen des 
Knochenmarks, atypisch myeloiden Myelomen oder Myeloblastomen), als auch bei 
den atypisch wachernden Lymphosarkombildungen des lymphatischen und myeloiden 
(Myeloblastosarkomen aus Myeloblasten) Apparates. Hier wie dort stellen die 
hyperplasierenden oder neoplastisch gebildeten Iymphatischen und medullären Gross- 
Jymphozyten ‘ihre mikrometaplastische (oder myeloplastische) Betätigung ein; sie 
haben die Fähigkeit verloren, Mikrolymphozyten zu bilden, sich zu solchen .umzu- 
wandeln und zu differenzieren. Darin mag ja eine gewisse Atypie liegen, doch 
findet sich dieselbe, wie gesagt, auch bei der blossen einfachen Hyperplasie der 
echten Lenkämie: atypisch, d. h. von der Norm abweichend, ist lediglich das 
heterotope Auftreten dieser normalen Vorstufen im Blut, welches sich jedoch auch 
bei den verschiedensten sonstigen pathulogischen Prozessen findet, wie denn ja 
auch unreife Myelozyten bei myeloider Leukämie und sonstigen Hyperleukozytosen 
im Blut erscheinen; auch die myeloide Leukämie wird ja selbst von der Banti- 
schen Schule als neoplastische tumoröse Sarkombilduug gedeutet, weniger wegen 
ihres infiltrierenden Wachstums, als wegen der sekundären Verschleppungsmetasta- 
sen in der Milz etc., obwohl viel wahrscheinlicher ist, dass ausser dieser Trans- 
plantation oder Kolonisation und sekundären Weiterwacherung die myeloide extra- 
medulläre Metaplasie in erster Linie aut typischer Hyperplasie des präformierten, 
bzw. des perivaskulären neoplastischen Myeloidgewebes im sonstigen extramedullären 
Blutzellbildungs-Apparat, in den Schleimhäuten etc. beruht, 

Als atypisch im Sinne von Sarkombildung aber darf doch lediglich die histo- 
logische Struktur des wuchernden Blastoms bezeichnet werden, insofern als sie vom 
Bau des typischen Iymphatischen oder medullären Gewebes abweicht; nicht aber 
ist ausschliesslich die Art der wuchernden Zellen für diese Bezeichnung mass- 
gebend; auch typische Lymphozyten können atypisch sich entwickeln und wuchern, 
und atypische histogene neoplastische lymphozytoide Elemente können wohl auch in 
typischer Weise sich vermehren und einfache lymphomatése Hyperplasien erzeugen. 
Allerdings ist nicht zu leugnen, dass in lymphosarkomatésen Wucherungen vielfach 
die sarkomatösen Lymphozyten lymphosarkomatis zu Geschwulstzellen entarten 
können und morphologisch und tinktoriell vom nermalen Typ in Plasma, Kern und 
Kernkörperchen abweichen können. Dieses kommt speziell bei den Makrolympho- 


zyten vor (besonders in Chlorosarkomen) und wird auch schon von Pinkns in 
5 
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Anämie III 8. 19 erwähnt; [hierher gehören die sogenannten Riederschen For- 
men (Rieder. Atlas Taf. VII Fig. 26, Ehrlich, Anäm. I pag. 47);?)] doch findet 
sich eine derartige entsprechende Atypie in analoger Weise wohl auch bei den 
kleinen Lymphozyten, die dann besondere endotheloide bizarre Formen mit breite- 
rem Rand und vielfach pluripolar gebuchteten Kernen aufweisen und in dieser 
Form von den gewöhnlichen älteren kleinen leukozytoiden Formen (Pappenheim, 
Atlas Taf. VIII Fig. 17—24) abweichen. Allerdings kommen auch bei hyper- 
plastischer Leukämie gewisse atypische Abweichungen vom Habitus der normalen 
srossen und kleinen Lymphozyten vor, z. B. breitrandige endotheloide grosse 
Formen, auch mit gebuchtetem Kern, oft zweikernig, deren Kern meist die Struk- 
tur der üblichen normalen grossen mononukleären Splenozyten hat (Pappen- 
heim, Atlas Taf. IX Fig. 2—17, Taf. VIII Fig. 2, 4, 5), und auch die kleinen 
Lymphozyten zeigen diese semmelartig geteilten Kerne (ibidem Fig. 50): aber diese 
„Atypien“ gehen niemals so weit wie bei den typischen Leukosarkomatosen und 
vielfach handelt es sich bei solchen Atypien, speziell bei myeloider Leukämie, 
bloss um sonst nicht im Blut zu beobachtende mehr oder weniger weit entwickelte 
unfertige Uebergangs- und Zwischenformen (Vorstufen) der im übrigen abeelut 
normalen und typischen Zellentwicklung (z.B. nur partiell gekörnte Promyelozyten). 

Nach alledem ist jedenfalls „atypischer Lymphozyt“ nicht ohne weiteres 
identisch mit Makrolymphozyt, und Makrolymphozyt nicht mit Lymphosarkomzelle. 
Nicht jede makrolymphozytére Wucherung verläuft im histologischen Bau und in 
Metastasenbildung lymphosarkomatis, wie auch umgekehrt keineswegs jeder lym- 
phosarkomatöse Prozess stets aus grossen noch auch stets aus atypischen Lympho- 
zyten zusammengesetzt ist. Wohl aber scheint es erlaubt, umgekehrt zu sagen, 
dass Fälle mit typischen Riederschen, d. b. atypisch geformten und weiter ent- 
wickelten grossen und kleinen Lymphozyten za allermeist wohl nur auf lympho- 
bzw. leukosarkomatöser Basis beruhen.?) 

Wir unterscheiden theoretisch — in praxi ist dies wohl allerdings nicht 
immer möglich — einmal die echte essentielle, d. h. hyperplastische Leukä- 
mie, und zweitens die symptomatische lymphosarkomatiése Schein-Leukämie, also 
Leukämie und Sarkoleukämie. Bei beiden Prozessen unterscheiden wir gross- und 
kleinzellige Abarten und behaupten, dass kleinzellige lymphozytäre Wucherungen 
sarkomatüs und grosszellige hyperplastisch verlaufen können. Bei beiden Arten 
fassen wir das leukämische Blut lediglich als akzessorisches Symptom des für ge- 
wöhnlich alenkämisch verlaufenden Prozesses auf, indem wir der Ansicht sind, dass 
bei den hyperplastischen Lymphomatosen die Blutüberschwemmung besonders stark 
an den Knochenmarksgefässen statt hat, also dann in die Erscheinung tritt, wenn 


1) Siehe Schleip, Atlas Taf. XL. 

*) Allerdings treten solche atypisch splenozytoid geformten Grosslymphozyten und 
sogar auch leukosarkomatös geformte, gekörnte Promyeloryten bei dem jüngst von Türk 
beschriebenen IV. Fall seiner angeblich „gemischten“ Leukämie auf, die er einfach als 
hyperplastische Leukämie deutet und nicht als lympho-myelosarkomatia gemischte tumoröse 
Leukosarkomatose (s. dieses Heft der Fol. haem. nnter Referat Nr. 3). 





—~ 5 — 


die lymphohyperplastische Noxe sich primär oder sekundär im Knochenmark etabliert 
hat. Allerdings kann auch wohl bei der hyperplastischen Pseudoleukämie Lympho- 
zytenemigration allenthalben durch die aufgelockerten und in Proliferation befind- 
lichen Gefässwände statt haben, doch würde dieses im klinischen Sinn nicht eine 
eigentliche, d. h. numerische, sondern höchstens qualitative Blutlenkämie zur Folge 
haben. Bei den lymphosarkomattsen Prozessen kann dagegen überall extramedullär 
ein tumoröser Einbruch der perivaskulären Geschwulstmassen durch die durch- 
wachsenen infiltrierten und arrodierten Gefässe stattfinden und zur Veberschüttung 
des Blutes mit Geschwulstzellen führen. 

Wir geben eine Atypie des histologischen Wachstums bei Lymphosarkom- 
bildung zu, die für gewöhnlich als atypische Gebilde erklärten Grosslymphozyten’) 
sind aber nach unserer Ansicht keine atypischen Lymphozyten bzw. atypisch ent- 
differenzierte oder degenerierte (kleine) Lymphozyten, sondern nur die im Blut hete- 
rotopen, im übrigen ganz typischen und normalen Vorstufen der letzteren. Sie finden 
sich allerdings auch bei Leukosarkomatoses, damit mag Sternberg recht haben, 
sicher aber auch bei hyperplastischer lymphadenoider Leukämie, und zwar bei 
akuten Formen meist (nicht stets) reichlicher als bei chronischen. Allein die 
atypisch entwickelten ?) (Riederschen) leukozytoiden Grosslymphozyten dürften für 
die Sternbergsche Leukosarkomatose charakteristischer sein, obwohl sie möglicher- 
weise ebenfalls bei einfach hyperplastischer akuter Leukämie vorkommen. (Ehrlich 
leitet sie aus einem Fall akuter Leukämie ab, doch stammt dieser Fall noch aus 
der vor-leukosarkomatisen Periode der Hämatologie.) 

Im Gegensatze zu dieser unserer Ansicht sieht Sternberg in der (akuten) 
makrolymphozytären Leukämie nicht eine besondere graduelle Abart der lymphozytären 
Leukämie, sondern er sondert sie, wenn ich ihn jetzt recht verstanden habe, streng 
von letzterer als eine besondere Krankheitsform mit eigener Pathogenese ab und 
nähert sie den Lymphosarkombildungen an, indem er sie als leukosarkomatöse Abart 
der letzteren bezeichnet, bzw. ein eigenes Krankheitsbild der lymphosarkomähnlichen 
Leukosarkomatose in ihr erblickt; d.h. er leugnet, dass dieselbe je auf einfach hyper- 
plastischer Grundlage auftritt, und behauptet, dass sie stets atypisch-histologischer, 
lymphosarkomatiser Natur se. Zwar gibt er zu, dass ausser der kleinzelligen 
chronischen Leukämie auch eine kleinzellige aleukämische und leukämischo Lym- 
phosarkombildung vorkommt, und lediglich letztere (nicht aber die hyperplastische 
Mikrolymphozytenleukämie) sei es, welche u. U., wie Lukschs Mitteilung zeigt, 

1) D. h. Zellen, wie sie Ehrlich als lymphatische Keimsentrumgzellen in Anämie I 
8.46 und 47 beschreibt und abbildet. 

9) Nicht alle breitrandig splenozytoid entwickelten Grosslymphozyten (grosse mono- 
aukleäre leukozytoide Lymphozyten von Sternberg und Helly) sind atypische Gross- 
lymphozyten (Leukosarkomzellen); auch der normal entwickelte Grossiymphozyt kann nor- 
malerweise u. U. breitrandig auswachsen zu splenozytoiden Myeloblasten (Fall Schultze, 
Türk), 8. z.B. Schleip, Atlas Taf.I Fig.2, Taf. XXXe und Taf. XXXII. Auch die nor- 
malen kleinen Lymphozyten wachsen normaliter zu breitrandigeren kleinen mononukleären 
Leukozyten aus (s. Pappenheim, Atlas Taf. VIII Fig. 14—25). Aber nicht alle (normal 


gebildeten) splenozytoiden und leukozytoiden breitrandigen Zellformen und breitrandigen 
Grosslymphozyten (Myeloblasten, Schultze) sind eo ipso atypische Leukosarkomzellen. 
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grosszcllig werden könne; allenfalls könne vielleicht auch eine kleinzellige (Eyper- 
plastische) Leukämie leukosarkomatös grosszellig entarten; im übrigen aber sei 
die grosszellig lymphozytäre, mit Blutienkämie einhergehende Form ein eigenes 
Krankheitsbild für sich, welches lediglich atypisch sarkomatése Propagation auf- 
weise. Er leugnet also auf das bestiminteste die Existenz einer grosszellig hyper- 
plastischen Iymphadepoiden (Pseudoleukämie und) Leukämie. Als Kriterium eines 
sarkomatös verlaufenden Prozesses sicht er dabei in erster Linie das infiltrierende 
aggressive Wachstum, die Substitution der Nachbarschaft an, vor allem das re 
spektlose Durchbrechen der Driisenkapsel und des Periostes. 


Hierzu ist zu bemerken, dass auch bei den einfach hyperplastischen Pro- 
zessen der malignen multiplen Hyperplasien an nicht eingekapselten, freien Lyn- 
phombildungen in gewissem Sinne eine Konfluenz und Sabstitution des zwischeu- 
liegenden Nachhargewebes stattbat, so bei der Thymns, ferner im Knochenmark 
und in der Milz bei der lymphadenoiden Metaplasie und im perivaskulären Stroma 
der parenchymatösen Organe. Allerdings ist die Substitution hier nicht so stark 
wie bei den echt sarkomatösen Degenerationen, aber im Prinzip liegt doch wchl 
das gleiche vor, wie denn ja, wenigstens histologisch, zwischen eiufacher maligner 
IIyperplasie und extremer Lymphosarkomatose Uebergänge verkommen dürften.’ ) 


Selange die Aetiologie der in Rede stehenden Prozeste nicht klar ist, und 
solange wir auf Grund von histologischen Verschiedenheiten allein nosologische 
Trennungen vornehmen müssen, werden wir in praxi öfters, wenn wir nach spezi- 
fisch histologischen Merkmalen suchen, um differentialdiagnostisch die so ähnlichen 
Prozesse zu identifizieren und in die theoretisehen Gruppen einzurubrizieren, auf 
nnüberwindliche Schwierigkeiten stossen. Es ist ja wohl möglich, dass speziell die 
akuten fieberhaften Leukämien eine eigene infcektiöse Aetivlogie haben und mit den 
eigentlichen Leukäiien nur das „leukämieähnliche* Biutsymptom teilen; aber solange 
wir diese nicht kennen, zwingt uns die blosse Histologie, diese Form entweder 
z. T. der chronischen hyperplastischen Lymphadenomatese anzugliedern (die wie 
Morbus Banti, tropische Kala-azar-splenomegalie, Anaemia splenica infantum wolıl 
ebenfalls auf gewisser infektiöser oder toxischer Grundlage beruhen dürfte), oder eine 
Beziehung zu den echten sarkomatösen Geschwülsten and deren Aetiologie, Therapie 


— 


1) Auch die Leukämien sind als maligne, d.b. progrediente und konstitutionelle Hyper- 
plasien, tumorähnliche aber nicht aggressive Wucherungsprozesse, und obwohl Lympho- 
zyten ebeusogut wic Leukozyten améboid sind, sind die jeukämischen Leukozytusen wie bei 
der leukosarkomatösen Tumorbildung nicht als aktive (Ehrlich), sondern durchweg als 
passive Abstossungsleukozytosen aufzufassen. Lie leukorarkowatöse Wucherung und Zell- 
vermehrung ist noch rapider als die leukämische und selust akut leukiimisohe; es kann bei 
der „Entdifferenzierung“ der Zellen hier also zu wirklichen atypischen Entertungsformen 
der Zellbildung kommen, während es bei den malignen, selbst akuten Hyperplasien nie zu 
wirklicher Entdifferenzierung der Zellen kommt, sondern nur zu Vermehrung bzw. vermehrter 
Bildung, Auftreten und Entwicklung der unreifen, aber sonst normaleu Jngendformen und Vor- 
stufen. In diesem Sinne steht akute Lenkämie vielicicht zwischen chrosischer Leukämie 
und Leukossrkombildung, denn ès kaun ja vielleicht auch eine maligne Hyperplasie leuko- 
sarkomatös ausarten. 








| 


— 7 — 


und Immunität zu sucben.!) Dazu kommt, dass vielfach die malignen Hyperplasien 
mit Lymphosarkombildung kombiniert vorkommen. indem sich eine Lymphosarko- 
matoss auf die Lymphomatos: aufpfropft, so dass auf diese Weise eine lympha- 
tische aleukämische oder leukämische Adenie oder J,yimphadenomatose (byperplasti- 
sche Pseudoleukämie oder L.eukihuie) im weiteren Verlauf lymphosarkomatôs entartet 
und in allgemeine Drüsenlymphosarkomatose übergeht. 

\Wie schwer beide Prozesse auseinander zu halten sind, zeigt sich besonders 
bei der medullären Affektion, wo die verschiedenen veröffentlichten Krankheitsfälle 
bald als multiple, einfach hyperplastische lymphozytäre Myelombildung, bald als 
medulläre Lymphosarkombildung (Myelosarkomatose) gedeutet werden (Borrmann, 
Winkler, Wieland). Gerade aber die histologisch sich als atypisch lympho- 
sarkomatös uusweisenden Formen (Wieland) verlaufen weniger aggressiv wie jene 
reinen Myelombildungen. die sich histologisch ais einfache Iymphozviäre Hyper- 
plssien (Winkler) ausweisen, pathogenetisch aber höchst bösartiges Wachstum 
erkennen lassen, 

Solange man bemüht ist, nur anatomisch-morphologisch die in Rede stehenden 
beiden hyperplastischen und Iymphosarkomatösen Krankheitsprozesse zu trennen, 80 
seheint mir nach Obigem die hloss lokale mikroskopische Propagation der Blastome 
keinen genügenden Anhaltspunkt zu bieten, um Iymplozytäre Neoplasmen von den 
einfachen malignen Hyperplasien zu trennen, wie Sternberg dies tut. Wir 
möchten vielmehr grösseren Nachdruck auf die gesamie histologische Architektur 
der Wucherung und die Art ihrer pathogenetischen Generalisierung legen. 

Ein Lymphusarkom liegt vor, wo die zelluläre Zusammensetzung und die 
retixuläre Struktur vom normalen lymphatischen oder myeloiden (reweb» abweicht 
und wo ausserdem u. U. dann noch echte Verschleppungsinctastasen, durch Transport 
tumorösen Gewebes von einem Frimärtumor aus, in nicht hämatopoetischen par- 
enchymatösen Organen weiterwuchernde Embolien setzen, welche daselbst, die Ge- 
figswand von innen nach aussen durchwachsend, dieses Organ in die sarkomatise 
Wucherung einbeziehen, um eventuell, ein weiteres Gefäss daselbst zentripetal in- 
fltrierend, in die Blutbahn einzubrechen. 

Auch bei der malignen Hyperplasie kann es sich um ein sukzessives Nach- 
einander der einzelnen Geschwulsteruptionen handeln, doch metastasiert hier nicht 
die gewucherie Geschwulst, die infektiüse Geschwulstzelle selbst, sondern der 
wucherungbildende byperplastische Reiz, die leukAmische, Proliferation erzeugende 
Noxe; dort ist die Geschwulstzelle selbst mit ihrem intrazellulären Wachstumstrieh 
das infektiüse Agens, bier eine extrazelluläre Noxe, welche überall, wo sie hingelangt, 
die befallenen Zellen in geschwulstartige Vermehrungstitizkeit versetzt. Falls 
dieser ursprünglich von aussen her einwirkende, Wucherung auslösende, krank- 


1, Arsen, Röntgenstrahlen wirken sowohl auf gewisse protozoisch-ınfektiöse Granu- 
losen, wie auch maligne Hyperplasien und Tumorbildungen auf diese A;rentien reagieren, 
desgleichen normales zytoblastisches und Keimdrüsengewebe. In allen ist das Gemeinsame 
vermehrte Zellbildung und Chromatinteilung. 


— § — 


hafte Wachstumstrieb gewissermassen habitnell wird, eine Allegie erzeugt und dis 
vom Fortpflanzungstrieb befallenen Zellen morphologisch und chemisch zu Tumor- 
zellen entarten lässt, indem die typische Hyperplasie etwa in atypische über- 
stürzte pluripolar amitotische Proliferation übergehen könnte,?) kann es verständlich 
werden, dass mit der Dauer des Prozesses die erkrankte Zelle selbst, unter Aufgabe 
ihrer sonstigen biologischen Funktionen, einseitig allein dem Fortpflanzungstrieb folgt 
und dem Fortpfianzungsgeschäft obliegt, und so mit der Zeit zur atypischen Geschwalst- 
zelle entartet, fiberall, wohin sie durch die Zirkulation versehleppt wird, zum heterologen 
Parasiten und Eindringling wird, und dabei die natürlichen Wachstumswiderstände 
aggressiv durch Anpassung an die veränderten Lebensbedingangen und Oertlichkeiten 
überwindet und eine Art Virulenzerhöhung und Stärkung der eigenen Lebensenergie 
durch anaplastische Entdifferenzierung erfährt. Solange dieses aber noch nicht ge 
schieht und lediglich maligne Hyperplasie vorliegt, handelt es sich nicht um die Disse- 
minationen eines primär tumorösen, in hämatopostischen Organen etablierten Pro- 
zesses in nicht hämatopoetischen Organen, sondern um eine von Anfang an konsti- 
tutionelle progredient hyperplastische Systemerkrankung allein der hämatopoetischen 
Apparate. Die hyperplastische Noxe wird vermutlich bei der allgemeinen Aus- 
breitung des Prozesses zumeist weniger auf dem Blut als auf dem Lymphwege 
verschleppt, und so geht ein lokal malignes pseudolenkämisches Lymphom in mul- 
tiple Lymphadenie über, bzw. das primär medulläre multiple, aber medullär lokali- 
sierte Myelom propagiert zumeist lediglich im gesamten Knochenmark,?) auf dieses 
beschränkt. Es handelt sich eben anscheinend wohl um spezifische Ursachen, die 
je nach der Art ihres ersten Substrats, jenachdem Drüsen oder Mark zuerst be- 
fallen sind, derart differenzierte und, abgestimmte Eigenschaften erlangen, dass sie 
nur in Drüsen oder in dem Mark adäquaten Nährboden Wachstumsbedingungen finden. 


1) Die malignen toxogen-infektiösen Hyperplasieen stehen somit ätiologisch-pathogene- 
tisch zwischen autonomisch-idiopathischen Geschwulstbildungen und malignen multiplen 
entstindlichen Granulosen. Bei den letzteren (Morbus Hodgkin) handelt es sich ebenfalls 
um eine extrazelluläre, Proliferatien auslösende Noxe; doch hier handelt es sich um reaktive 
Proliferation der cytoblastischen Parenchymzellen, Bei den malignen Hyperplasien und 
autonomen Geschwülsten der hämatopoetischen Parenchyme sind aber die leukoblastischen 
Parenchymzellen selbst das adäquate Substrat, der geeignete Nährboden der Noxe; die 
Hyperplasie ist nicht Ausdruck der kurativen Reaktion sondern der pathologischen Läsion. 

Bei der chronischen Hyperplasie handelt es sich nur um eine Heteronomie gegen- 
über der normalen Zeilbildung und Vermehrung. Bei der myeloiden Leukämie handelt es 
sich um vermearte heteroplastische Neubildung von Myelosyten aus lymphadenoiden Myelo- 
blasten (Grosslymphozyten), bei der chronischen lymphadenoiden Leukämie um vermehrte 
proliferative Neubildung von Mikrolymphozyten aus Grosslymphozyten, um heteroplastische 
Metaplasie der Grosslymphozyten zu Mikrolymphozyten. Die Grosslymphozyten proliferieren 
(amitotisch?) zu einer Brut immer kleinerer T'ochterzellen. Bei der akaten Leukämie handelt 
es sich um homoplastische mitotische Verinehrung der Grossiymphozyten, die zum Teil 
als solche, statt sich zu differenzieren, verharren und splenozytoid altern zu breitrandigen, 
wohl ausgewachsenen Formen mit typisch gebuchteten wohlausgebildeten Grosslymphozyten- 
kernen. Bei der Leukosarkombildung verläuft diese weitere Ausbildung vom indifferenten 
Grosslymphozytenzustand atypisch. Es treten pluripolare Kernbuchtungen auf usw. (ana- 
plastische Entdifferenzierung). 

®) Erst wenn eine aleukämische hyperplastische Pseudoleukämie leukämisch wird, 
bzw. damit letzteres Faktum eintritt, muss die Noxe auf dem Wege der Blutbahn gene- 
ralisierend von Drüsen oder Milz aus ins Knochenmark gelangen. 
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Von diesem Gesichtspunkt aus sind die sukzedan späteren Geschwulsteruptianen 
nicht als echte Metastasen aufzufassen, sondern als autochthone Aequivalente der 
anterioren Primärgeschwülste. 

Trotz dieser anscheinend essentiellen und prinzipiellen Unterschiede gibt es 
aber auch hier wieder Einzelerscheinungen, welche die scharfen Grenzen ver- 
wischen. Einerseits tritt auch die primäre Lymphosarkomatose der Drüsen sowie 
des Knochenmarks vielfach sogleich multipel als regionäre Systemerkrankung auf, 
andererseits setzt auch die maligne Hyperplasie ihre „Pseudometastasen“ in nicht 
hämatopoetischen, parenchymatösen Organe. Allerdings sind es hier nicht depor- 
tierte Embolien, sondern ebenfalls autochthone extravaskuläre Neo- und Hyperplasien 
im perivaskulären Lymphadenoid- (Myeloid-) Gewebe: jedoch können nicht nur die 
Lymphosarkombildungen in die Gefässe einbrechen und dadurch zu Leukosarke- 
matose führen, sondern auch die malignen Hyperplasion auf der Blutbahn generali- 
sieren; denn nur so scheint es verständlich, wenn eine rein lymphatische Psendo- 
leukämie in lymphatisch medulläre Leukämie übergeht. Wir hätten dann 
gewissermassen eine Psendometastasenbildung seitens der primär erkrankten Lymph- 
drüsen im Knochenmark. 

Weil sich das multiple hyperplastische Myelom, die myelomatöse Hyperplasie, 
zumeist auf das Knochenmarksgewebe beschränkt und sich in dieser Baziehung als 
multiple Systemerkrankung eines Gewebsapparates ganz analog der lymphatischen 
Pseudoleukämie verhält, zudem ebenfalls aus lymphadenoidem Gewebe, lympho- 
zytären Lymphomen besteht, hatte Zahn diese Erkrankung als analoges Seiten- 
stick zu jener Pseudoleukämie xaz’ &&oy7v (nil lymphatica) betrachtet und als 
medulläre Pseudoleukämie bezeichnet. Dieser Name ist, weil missdeutig, sie die 
multiple maligne Myelomatose besser fallen zu lassen. Jedenfalls muss eine me- 
dulläre Pseudoleukämie als primär und spezifisch medulläre Erkrankung strengstens 
unterschieden werden von jener sekundär medullären Affektion oder Teilerscheinung 
im Syndrom der gewöhnlichen lymphatischen Pseudoleukämie. 

Dass trotzdem auch hier fliessende Uebergänge vorkommen, beweist das Vor- 
kommen auch von lymphatischen Pseudometastasen bei primär und eigentlich aus- 
sehliesslich medullärer multipler Myelombildung (Sternberg, Lubarsch). 

Als Pseudoleukämie, speziell als lymphatische (lienale) Pseudoleukämie be- 
zeichnete man universell hyperplastische maligne Milz- und Drüsenschwellungen, 
die sich histologisch wie die leukämischen verhalten, bloss dass sie aleukämisch 
ohne Bintleukämie einhergehen. Entsprechend muss man mit Runeberg als me- 
äulläre Pseudoleukämie richtiger und eigentlich diejenige makro- oder mikro- 
Iymphozytäre Iymphadenoide, bzw. myeloide diffuse Knochenmarkshyperplasie (1ym- 
phozytäre oder myeloide diffuse Myelomatose) bezeichnen, die sich diffas, nicht 
multipel wie die leukämische Markerkrankung verhält, bloss dass sie ohne Alte- 
ration des Blutes einhergeht. 

Während die primär medulläre multiple Myelomatose genau genommen ein 
besonders von der (lymphatischen und lienalen) Pseadoleuk&mie in mannigfacher 
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Hinsicht verschiedenes Krankheitsbild vorstellt, scheint die diffus myelomatöse 
Hyperplasie des Knochenwarks keine besondere Krankheitsform zu sein, sondern 
lediglich Primäraffektion und primär prodromale Teilerscheinung im Symptomen- 
komplex einer lymphadenoiden universellen aleukämischen Hyperplasie.’) Dieses 
geht besonders daraus hervor, dass die diffusen medullären Hyperplasien zualler- 
meist, ja fast stets mit konkommiitierenden Drüsen- oder Milzaffektionen einher- 
gehen und somit, ob aleukämisch oder leukämisch, Teilerscheinuny eines universéllen 
hyperplastischen Prozesses der leukoblastischen Gewebe sind, die zwar oftmals yri- 
mir medullär in die Erscheinung treten, aber selten isoliert medallär bleiben, und 
von denen dann schwer zu sagen ist, ob sie primär medulläre Hyperplasien waren 
oder medulläre Pseadometastasen primär lymphatischer oder lienaler Hyperplasiec. 

Allerdings kommen ja auch wohl bei Leukämien, speziell myeloiden, primär 
medulläre Verschleppangswetastasen vor. welche sich von sarkomatösen dadurch 
unterscheiden, dass JeukAinoid verlaufende gemischtzellige Myelosarkomatosen bis 
. jetzt nicht bekannt sind, (sondern nur Lymphosarkomatosen), und zweitens dadurch, 
dass diese myeloiden Verschleppungen meist nur in der Milz, selten in den Drüsen 
und fast nio in sonstigen nicht hämatopoetischen parenchymatösen Organen statt- 
haben; drittens dadurch, dass die passiv verschieppten und den aktiv weiterwachsenden 
Zellen nicht so aggressiv infiltrierendes Wachstum zeigen und speziell die Kapsel 
respektieren; aber, wie schon gesagt. ist diese Art der Metastasierung nicht das 
Wesentliche des malignen hyperplastischen Prozesses; neben der ‘Transplantation 
besteht doch auch in Fällen myeloider Hyperplasie (ähnlich wie bei lymphadenoider 
eine multiple Hyperplasie des ubiquitär antochthonen präformierten Lymphadenoid- 
gewebes besteht) eine entsprechende Hyperplasie des (extramedallaren) perivaskulären 
Myeloidgewebes; sei es, dass eine Art mysloider Nechyperplasie anzunehmen ist 
durch Granulation perivaskulären Adventitialgewebes, oder eine einfache Hyperplasie 
schlummernder myelozytärer Reste in der Milz, oder eine Hyperinetaplasie des 
präfornierten Lymphadenvid- und Myeloidgewebes zu Myeloidgewebe. Letztere 
Möglichkeit ist die unwahrscheinliche, erstere beiden scheinen wahrscheinlicher 
zu sein. 

Diese Ausführungen sollen lediglich zeigen, dass zur Unterscheidung zwischen 
Ivmphosarkomatöser nnd hyperplastischer Aleukämie, Leukosarkomatose und Leu- 
kimie weniger das Eine Symptom der Augressivität bzw. eine bestimmte Zellform 
massgebend ist, als vielmehr die Modalität bzw. Atypie des Wachstums und der 
Typus der allgemeinen Generalisation; d. h. der Unterschied zwischen beiden Affek- 
tionen liegt vor allem im verschiedenen Wesen der beiden Erkrankungen die sich 
in der Gesamtheit der verschiedenen Einzelsymptome dokumentiert. Es handelt sich 


3) Die medulläre diffuse aleukämische Pseudoleukämie kano als solche geweblich 
lokalisiert bieiben oder aber in Leukämie übergehen; se braucht nicht !eukämisch zu 
werden; wenn auch jede Leukämie eine medullare Aflektion ist, d.h. wenigstens unter 
Mitaflektion des Knochenmarks verläuft, so ist nicht jede diffus hyperplastische (anatomisch 
leukämische) Markaffektion auch klinisch loukämisch, d.h. anatomisches Substrat einer Blut- 
leukämie; sie muss nicht mit Blutalteration einhergehen. 
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bei der Lymphosarkomatose um eine echte Geschwulstbildung, bei der malignen 
Hyperplasie um einen universell konstitutionellen Prozess, eine Art Status Iympathicns 
Diese malignen Hyperplasien köunen wohl durch immer rapidere Akuität der Pro- 
liferation auslösenden Noxe in Lymphosarkomatose übergehen,?) Iymphosarkomatös 
entarten, doch ist eine akute Leukämie noch längst kein Iymphosarkomatöser Pro- 
zess. Ein Symptom allein genügt aber auch hier nicht zur Klassifikation der 
Krankheit. Zwar ist eine Entartung mit atypischen Riederschen Zellen wohl 
meist lymphosarkomatés oder sarkoleukämisch, doch gibt es auch Iymphusarkomatöse 
Prozesse mit nermalen echten kleinen und grossen Lymphozyten, und andererseits 
kommen sicher akute leukämische Fälle mit grossen typischen Lymphozyten vor, 
die sicher nicht lymphosarkomatis sind. 

Während bei den Lymphosarkomatosen Sitz und Ursache der Krankheit von 
einem Primärberd ausgeht, auch wenn die Geschwulstbildung sich an maligne Hyper- 
plasie anschliesst, handelt es sich bei letzterer stets um multiplen Angriff des zyto- 
hyperplastischen Reizes in fast allen himatopoetischen Geweben, selbst wenn das 
eine hämatopoetische Organ sukzessive nach dem andern ergriffen wird. 

Bei der ontogenetischen und gewebsphylogenetischen Verwandtschaft und 
den engen funktionellen Beziehungen der einzelnen. hämatopoetischen Organe kann 
wohl jedes derselben alle Leukozytenarten produzieren und in Wucherung geraten 
lassen. Nan sind, genau genommen, die malignen Hyperplasien keine Organ- 
erkrankungen, sondern Systemerkrankungen; es handelt sich nicht um primbre 
Hyperplasien der hänatopoetischen Organe als solcher, sondern um Hyperplasien 
des ubignitäreu Iymphadenoiden, bzw. myeloiden Gewebes; denn bei den Er 
krankungen des Markes nehmen mehr oder weniger auch die Drüsen teil und 
ungekehrt. ° 

Auch die beiden Leukämien sind genau genommen im eigentlichen Sinne 
keine Knochenmarkskrankheiten spezifischer Art, sondern es sind zufällige Er- 
scheinungsäusserungen der malignen lymphadenoiden oder myeloiden Hyperplasie, 
die unter gewissen Umständen gustande kommen und sich leukämisch manifestieren, 
die Gefässlumina infiltrieren, wenn eben zufällig auch das Knochenmark in be- 
stimmter Weise mit in den leukämischen Prozess hineinbezogen ist.” 





1) Es kann eine hyperplantische Pseudoleukämie einmal in Leukämie tibergehen, 
andererseits Iyınphosarkomatös werden. Auch die aleukämische Lymphosarkomatose kann 
uurch Gefässeinbruch ieukosarkomatis werden, eine Leukämie vortäuschen; auch hier ist 
die Leukosarkomatose eine Abart, Unterabteilung der aleukämischen Lymphosarkomatose, 
keine essentielle Krankbeitarealität. für sich. Andererseits haben hyperplastische Leukämie 
ued Leukosarkomatose keine direkten genetischen Beziehungen: denn auch die Leukämie 
ist keine Krankheit für sich, sondern nur zufäliyres Symptom der aleukämischen Hyperplasie, 
und ex ist wohl unstatthaft anzunehmen, dass eine leukämoide Lymphosarkomatose (Sarku- 
leusämie, Leukosarkomatose) direkt als solche aus hyperplastischer Leukimie hervorgeht. 
Die der byperplastischen Leukämie zu Grunde liegende, an and für sich aleukämische 
Hyperplasie muss vielmehr ihrerseits als solche erst lymphosarkomatôs entarten, und dicses 
Lsmphaarkom kann dann durch Gefhssarrosion leukorarkomatös werden. 

* Bei Jymphosarkomatôüser Leukämie kann es zum leukäinischen Blutsymptom an den 
Gefisscn aller Orte kommen, bei der einfachen malignen Hyperplasie wohl nur an den 
ausführenden Gefässen des Knochenmarks. 


— 2 — 


Es ist eigentlich von untergeordneter Bedeutung zu wissen, ob eine maligne 
Hyperplasie aleukämisch oder leukämisch verläuft, isoliert medullär oder Teil- 
erscheinung eines Iymphatisch-medullären Prozesses ist, und im letzten Fall, ob sie 
primär oder sekundär medullär ist; wichtiger ist die Vorstellung und Feststellung. 
dass es sich in jedem Fall von maligner Hyperplasie um eine mehr oder weniger 
kenstitutionelle oder multiple Erkrankung des ubiquitären hämatopoetischen Ge- 
webssystems handelt. Bei den Hauptformen maligner Hyperplasie und Leukämie ist 
es für das Verständnis der Erkrankung weniger wichtig festzustellen, welche 
Organe überhaupt nnd zumeist in Wucherung begriffen sind, als welche Gewebe 
in ihnen hyperplasiert sind, d. h. welchen Charakter der hyperplasierende Reis 
hat, und welche Art Zellen er in ihnen in Wucherung versetzt; mit anderen 
Worten, ob es sich um einen lymphohyperplastischen oder myelohyperplastischen 
(lymphometahyperplastischen) Reiz handelt. So kann die lymphozytäre Leukämie, 
die grossen und kleinen Lymphozyten im Knochenmark oder im lienalen Periar- 
terialgewebe in Wacherung versetzen, und umgekelirt können bei myeloider Leukämie 
auch Myelozyten in der Milz und in den Perithelien oder Drüsen vermehrt ge- 
bildet werden. Entsprechend kann bei Leukämie den einzelnen Zeilen im Blut 
nicht angesehen werden, aus welchem Organ sie stammen; sie erlanben keinen 
Riickschluss auf ihre Herkunft, sondern lediglich auf die spezifische Art der 
hyperplastischen Noxe. 


-Auch die Grösse der gewucherten Organe ist kein Ausweis für den primären 


Bits der Erkrankung, sondern vielleicht nur Ausdruck des Verhältnisses zwischen 


vermehrter Zellbildang und vermehrter Zellabfuhr; es braucht keine wesentliche 





Bussere Vergrösserung vorzuliegen, es genügt, duss die Zellen im Innern des Organs — 


n Wueherung versetzt werden, und zwar elektiv und spezifisch ditselben Zellen 
wie in den anderen befallenen Organen, somit wennschon nicht quantitative, so 
doch qualitative spezifisch leakämische Veränderungen vorliegen. 


So können bei myeloider Leukämie die Blutmyelozyten sowohl aus der Milz 


wie aus dem Knochenmark stammen, und bei (akuter) makrolymphozytärer Leukämie 
geraten (nach Pincus Anämie III, S. 26 u. 32) einerseits die lymphatischen 
Keimzentrumszellen in Wucherung und versetzen die ganze Lymphdriise in makro- 
lymphozytäre Metaplasie, verwandeln sie in Keimzentrumsgewebe, andererseits er- 
Ieidet das myelolde Knochenmark eine diffuse grosslymphozytäre Degeneration. 
Die nämlichen Zellen wuchern in beiden Organen. 


Wie Ehrlich von jeher die Meinung vertrat, dass bei der myeloiden Leukämie die 
Hyperplasie und myeloide Metaplasie der Milz vor allem auf myelogene Metastasen seitens 
des hyperplastischen medullären primär erkrankten Myeloidgewebes bezogen werden müssten, 
so hat er auch die lymphadenoide Mctaplasie des Knochenmarks bei lymphadenoider, voa 
ibm als primar lymphatische Lymphämie gedeuteter Lymphozytenleukämie auf Anschoppung 
und Weiterwucherung seitens dorthin ins Knochenmark verschleppter Drüsenzellen bezogen. 
Diese Ansicht ist in bezug auf die myeloiden Metastasen der Milz und Drüsen bis heute 
nicht unbestritten: Sternberg z. B. nimmt hier Hyperplusie präformierter Myelozyten an; 
die Deutung der lymphadenoiden Markdegeneration ist aber sehr bald schon von Pinkus 
erbeblich modifiziert worden. 
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Dieser nimmt, wie neuerdings auch Helly, in Rücksicht auf die Feststellungen 
von Arnold, Haidenhain und Pappenheim, auch präformierte (kleine) Lymphozyten im 
Knochenmark an; allerdings sollen sie nach Helly und Pinkus nicht zum Myeloidgewebe 
selbst gehörer, sondern zum paramyeloiden medullären Lymphadenoidgewebe des Knochen- 
marks. Als solche sollen sie wuchern und das Myeloidgewebe substituieren. Nach Pappen- 
heim sollen im Myeloidgewebe selbst, als integrierende Bestandteile und Mutterzellen des- 
selben, präformiert indifferente Grosslymphozyten vorkommen, welche normalerweise vor allem 
als Myeloblasten Myelozyten produzieren, zugleich aber auch in geringerer Menge zu 
lymphoiden Leukozyten und zu den „präformierten“ kleinen Lymphozyten des Knochenmarks 
werden. Diese Zellen sind es, welche bei lymphadenoider Leukämie eine parapiastische 
Funktionsstörung und funktionelle Aberration erleiden, d. h. sich in den chronischen, tiber- 
wiegend mikrolymphozytéren Fällen überwiegend zu Mikrolymphozyten umwandeln oder 
in den makrolymphozytären, meist akuten Fällen, als Makrolymphozyten persistieren und 
sich als solche homoplastisch-mitotisch vermehren (makrolymphozytäre Hyperplasie). 


Ganz analog liessen sich auch die myeloiden Metastasen im extramedullären, nicht 
myeloiden leukoblastischen Gewebe, in Milz und Drüsengewebe erklären, nämlich als ent- 
standen durch anomale Metaplasie der dort präformierten Grosslymphozyten (Myeloblasten) 
zu Myelozyten, anstatt, wie vorher, zu Makrolymphozyten oder lymphoiden Leukozyten 
(Splenozyten), gemäss der in dieser indifferenten Zelle schlummernden Polyvalenz. 

Hiernach wäre die Iymphogytäre gross- und kleinzellige Leukämie keine Lymphämie 
oder blosse lymphadenoide H lasie des ubiquitären Lymphadenoidgewebes, sondern eine 
universelle leukoplastische Hyperplasie oder metaplastische (mikrolymphoplastische) Hyper- 
plasie der universellen, auch extralymphadenoiden Grosslymphozyten, und hierdurch wird es 
verständlich, dass nicht nur das präformierte Lymphadenoidgewebe als solches betroffen 
wird, sondern u. U. auch Pulpa- und Myeloidgewebe affiziert werden; d.h. diese Theorie 
gäbe die einfachste Erklärung für die leukämischen pseudo-metastatischen Metaplasien und 
erklärt, warum dieselben überall sich zellartlich in einheitlicher homogener Weise verhalten, 
und nicht einfach bei maligner Hyperplasie blosse Hyperplasien der präformierten haema- 
topoetischen Gewebe in ihrer spezifisch geweblichen Eigenart statthaben (derart, das im 
Mark Myeloidgewebe als solches, in der Mil das Pulpagewebe einfach wuchert). Diese 
Theorie erklärt, dass nicht cine Metaplasie durch passive Substitution eines besonderen 
zweiten aktiv wuchernden Gewebes statt hat, sondern dass im Gewebe selbst, von Seiten 
der eigenen wuchernden Markzellen, eine parafunktionelle zytoplastische Aberration in 
einem bestimmten, überall identischen Sinne statt hat. 

Pinkus (An. IH. 8, 26 u. 32) hält die Grossiymphozyten lediglich für Elemente der 
Ismphatischen Keimzentren, und die akuten grosszelligen Lymphämien sollen lediglich durch 
Hyperplasie derselben bedingt sein. Hiernach wäre die gewöhnliche, stets Iymphoid-granu- 
lozytare gemischtzellige myeloide Leukämie mit ihren grossen und kleinen Lymphozyten 
neben den Myelozyten als gemischte myeloid-lymphadenoide Affektion im Sinne von Türk 
aufzufassen. Ziegler i. G. dazu hält den Grosslymphozyten für nicht lymphatisch, 
sondern sicht in ihm lediglich ein myeloides Element, nämlich den Troje-Cornilschen 
lymphoiden Myeloblasten. Hiernach wäre nun wieder die gross- und kleinzellig gemischte 
Lymphozytenlenkimie eine gemischte mèdullär-lymphatische, bezw. richtiger myeloid- 
lymphadegoide Affektion im Sinne von Türk. Pappenheim sieht in den Grosslympho- 
zyten die leukoblatische Stammform aller Leukozyten sowohl im Mark, wie im Milz- und 

eimgewebe. 

Diese Anschauung macht es eben verständlieh, dass alle drei spezifisch verschiedenen 
Gewebsarten in den leukämischen Prozess einbezogen sein können und zwar in einheitlicher 
Weise, ohme dass jedesmal gemischte Leukämien angenommen werden brauchen, 


Nun aber fand Schultze in seinem Fall zwar Drüsenaffektion, aber nicht Hyper- 
plasie der Keimzentren; auch keine Anaplasie der kleinen Lymphozyten zu grossen, sondern 
anorganoide Einlagerung von Grosslymphozyten. Hiernach scheint es, als ob bei primär 
medollärer Bildung der akuten Grossiymphozytenleukämie eine Neoplasie yon Grosslympho- 
zyten aus granulierendem Stromagewebe statthat; und entsprechend scheint die myeloide 
Metaplasie der Milz nicht auf einfacher Metaplasie der spezifisch differenzierten Spleno- 
zyien zu beruhen, sondern etwaige präformierte Grosslymphozyten oder aus Stromagranu- 
lation hervorgegangene histogene Grosalymphozyten metaplasieren zu Myelozyten. 

Auch sonst ist es bei Karzinom, Sarkom und einfacher Hyperplasie des hämato- 
poetischen Parenchyms bekannt, dass es in der Umgebung des Hyperplasmoms zu reaktiver 
Granalation (Plasmombildung) kommt, sei es, dass die en- und Milzkapsel granuliert, 
oder das Periost; es kann so zu einer Art fibröser Induration und Heilung, und zur Ossifi- 
kationssklerose kommen (medulläre Myelombildung [Hammer, Nothnagel], Pseudo- 
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leukämie [Baumgarten!, Leukämie {Heuck, Nauwerck]‘. Auch sonst sind die hima- 
topoetischen Parenchymzellen gewebsphylogenetisch verwandt den histogenen Mesenchvri- 
zellen; stammen sie doch ursprünglich von histogenen Endothelien und Perithelien {Mal- 
pighische Milskürperchen durch grauulierende Periarteritis) ab. 


Auch in diesem entwickelten Sinne haben wir jedenfalls in der malignen Hyper- 
plasie eine Systemerkraukung zu sehen, einen ubiquitär an gleichgearteten Zellen augreifen- 
den Reiz. Nur handelt cs sich jetzt eigentlich nicht mehr um (kleine) Lymphozyten oder 
Myelozyten, sondern stets um die indifferenten ubiquitär in Drüsen, Milz und Knochenmark 
präformierten myelolymphoplustischen Grosslymphozyten. Nach der ‘I heorie, welche sowohl 
die Iymphadenoide wic die myeloide Leukämie als Systeinerkrankung. auffasst, kommt es 
nicht eigentlich zur (nuch und nach im Auftreten von grossirmphozytärer, entdifferen- 
zierender) Hyperplasie entweder von (kleinen) Lympbozyteu oder Mvelozyten, sondern 
steta und auf jeden Fall zur Hyperplasie immer der nämlichen indifferenten Grosslympho- 
zyten aber einmal zur Hyperplasie verbunden mit mehr oder minder lebhafter mikro- 
Iym hoplastischer Metaplasie zu kleinen Lymphozyten oder zur myeloplastischen Metaplasie 

yelozyten. Von diesem Gesichtspunkt aus, wird auch das Wesen der (akuten) gross- 
Iymphozytären Leukämie zu betrachten sein. Davon weiter unten. 

In dieser besonderen Art der generalisierenden Systemerkrankung liegt also 
unserer Ansicht nach das eigentliche Wesen der malignen Hyperplasien, im Gegen- 
satz zu den wirklich metastasierenden iymphosarkomatüsen Prozessen und nach 
diesem Prinzip wird auch die makrolymphozytäre Leukämie zu betrachten sein, 
d. h. es wird festzustellen sein, ob und wie weit die für die Pathogenen der an- 
deren chronischen und mikrolymphozytären Leukämien geltenden | Gesetze auch bei 
ihr obwalten. 

Alles andere ist von untergeordneter Bedentung, speziell ist auf das ag- 
gressive, angeblich oft nur mikroskopisch nachweisbare infiltrierende Wachstum 
gegenüber der Umgebung nicht soviel zu geben, auf welches Sternberg zur 
Rubrizierung der akuten Leukämie unter die Leukosarkomatosen so grosses Gewicht 
legt. Vielfach lag in seinen mikroskopischen Lymphozyteninfiltrationen nur reak- 
tive Kapselgranulation vor. 

Gerade bei dem seiner histologischen Zusammensetzung nnd seiner sy stema- 
tischen Beschränkung nach hyperplastischen Myelom, sowohl bei dem kleinzelligen 
mikrolymphozytären, welches gelegentlich mit Drüsenschwellung einhergeht, wie 
auch bei dem grosszelligen, welches vielleicht ebenfalls unter Umständen mit Hyper- 
plasie der lymphatischen Keimzentren verknüpft sein kann, findet man einen aus- 
gesprochen sarkomatösen Charakter des lokalen Wachstums mit hoher Bösartigkeit 
(Winkler), während bei dem im Verhältnis zum Mutterboden atypischen Myelo- 
sarkom (Wieland) viel weriger bösartige Aggresivität vorliegt, dafür aber echte 
Metastasenbildung vorkommt. 

Ganz ähnliche Feststellungen gelten nun auch für die akute, speziell die 
makrolymphozytäre Leukämie. 

Hier sei vor allem bemerkt, dass auch überwiegend mikrolymphozytäre Lea- 
kimien akut verlaufen können, bzw. dass axute lymphadenoide Leukämien mit einem 
Ueberschuss von kleinen Lymphozvten einhergehen können. Doch soll im folgenden 
hauptsächlich von der grosszelligen Form die Rede sein. 

Auch von dieser müssen wir immer wieder auf das allerentschiedenste im 
Gezensatz zu Sternberg behaupten, dass nach ihrem ganzen histologischen und 
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pathogenetischen Verhalten die grosszellige akute lymphoide Leukämie sich in den 
meisten Fällen wie die mikrolymphozytire Leukämie verhält, d. h. somit sich als 
einfache Hyperplasic ausweisen kann, und hiernach gewissermassen nur durch die 
bei ihr hauptsächlich wuchernde Zellart ausgezeichnet ist. Da diese aber «ine 
normale Vorstufe der kleinen Lymphozyten ist, so differieren beide Leukämietormen 
weniger durch die Art, als lediglich graduell durch die Intensität des Iymphozyten- 
bildenden Reizes, Es sind nicht zwei artlich verschiedene Reize, welche dort die 
kieinén, hier die grossen Lymphozyten in Wucherung versetzen, sondern auch bei 
der ehronischen kleinzelligen Leukämie sind die Grosslymphozyten in Wucherung 
versetzt, nur dass sie hier zugleich noch sich in Mikrolymphozyten transformieren, 
wozu sie bei der akuten Form nicht Zeit haben. 

Es soll gar nicht bestritten werden, dass hier und da einmal bei anscheinend 
bloss hyperplastischen Formen eine mikroskopische Iynıphozytäre Infiltration und 
scheinbare passive Darchwachsung der Drüsenkapsel konstatiert wird, zumal bei den 
Formen mit Susserlich nicht vergrösserten Drüsen und nur interner Keimzentrums- 
hyperplasie; doch dürfte dieses nacli obigen Ausführungen über gleichzeitige aktiv 
eatzündliche Reaktion der Umgebung noch lange nicht für eine lymphosarkomatise 
Erkrankung sprechen. Wir leugnen absolut nicht, dass auch echte akute gross- 
zellig-lymphozytire Leukosarkomatosen vorkommen mit wirklich verwachsenen 
Drüsenpaketen und echter Metastasenbildung zumal auf den serösen Häaten; 
namentlich bei Chlorosarkomen und infantilen Thymosarkomen dürfte dieses der 
Fall sein. Wir behaupten aber auf das entschiedenste gegenüber Sternberg, 
dass jedenfails auch Fälle von echter rein hyperplastischer makrolymphozytärer 
Leukämie existieren und leugnen, dass alle diese scheinbar rein hyperplaatisch 
und leukämisch sich verhaltenden Fälle auch in der Tat nur scheinbar hyper- 
plastisch sind, in Wahrheit aber leukosarkomatös verlaufen. 

Diese meine Behauptung von der Existenz einer rein hyper- 
plastischen makrolymphozytären Leukämie stütze ich nicht auf ältere, 
damals noch ungenügend beobachtete Fälle der Literatur, sondern auf 
eigene Erfahrung und speziell auf einen ganz neuerdings von Hirsch- 
feld und mir beobachteten und mit allen Hilfsmitteln gerade in Rück- 
sicht auf Sternbergs Behauptung untersuchten (demnächst zu publi- 
zierenden) Fall, dem doch hoffentlich eine gewisse Beweiskraft auch 
nicht ganz abzusprechen sein dürfte. Derselbe soll demnächst in 
extenso ebenfalls hier veröffentlicht werden. 

Es wird demnach die allgemeine Theorie der hyperplastischen Leukämien 
überhaupt auch für die makrolymphozytäre Form Geltung haben müssen, sowohl 
hinsiehtlich ihrer pathogenetischen Beziehung zur prodromalen Pseudoleukämie, wie 
zur Motastasenbildung. Nachdem wir im vorstehenden versucht haben, die Stern- 
bergsche Ansicht von der lymphosarkomatésen Natur wenigstens der makrolympho- 
zytären Leukämie zurückzuweisen (für die sonstige myeloide und lymphadenoide 
Lenkämie akzeptiert selbst Sternberg die Bantische Hypothese nicht). wird uns 
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im folgenden von sonstigen Fragestellungen insbesondere das Problem der Beziehung 
der makrolymphozytären Leukämie zu den beiden anderen Formen der lymphozytä- 
ren (lymphadenoiden) und gemischtzelligen (myeloiden) Leukämie eingehend zu be- 
schäftigen haben. Wenn sich restlos die Pathogenese der makrolymphozytären 
Leukämie in ihren Beziehungen zu den sonstigen Leukämien der Theorie der ma- 
lignen Hyperplasien einordnen lässt, so ist dieses ein indirekter Beweis mehr für 
die Unrichtigkeit der Banti-Sternbergschen Auffassung. 

Es ist ja nun allerdings sehr verlockend, im Gegensatz zu den mehr 
chronisch verlaufenden und zugestandenermassen rein hyperplastischen Formen der 
myeloiden und kleinzellig lymphadenoiden Leukämie als dritte Form die akute 
Leukämie der grossen indifferenten mesenchymatischen Embryonalzellen, der lym- 
phatischen und medullären Grossiymphozyten oder Hämatogonien zu betrachten 
und diese folglich als eigenes Krankheitsbild der Leukosarkomatose zu bezeichnen. 
Es soll auch garnicht geleugnet werden, dass gewisse Unterschiede, namentlich im 
klinischen Verlauf, sie von der chronischen lymphadenoiden Wucherungsform der echten 
kleinen lymphatischen Lymphozyten abzusondern scheinen. Wird erst die Aetiologie 
aufgeklärt sein, so ist es wohl möglich, dass es auch eine besondere Ursache ist, 
die spezifisch gerade die embryonalen Hämatogonien so befällt, bzw. in Wucherang 
versetzt, dass sie aufhören sich in irgend eine andere Zellart zu metaplasieren. 

Der ganze klinische Verlauf wenigstens legt bei der makrolymphozytären 
Leukämie den Gedanken an eine Infektionskrankheit besonders nahe, indes wohl 
hauptsächlich infolge des zumeist foudroyant akuten Verlaufs. Andererseits spricht 
nichts dagegen, in den chronischen Leukämien entsprechende chronisch verlaufende 
Infektionen zu sehen. Pathologisch treten ja auch bei den verschiedensten All- 
gemeininfektionen, z. B. Typhus, Hypertrophien der hämatopoetischen Organe sowie 
Granulomatosen am Stroma parenchymatöser Organe ein (Marcuse, Virch. Arch. 
160); mit diesen können besonders die metastatischen, hepatischen etc. Lympho- 
zytombildangen bei chronischer lymphadenoider Leukämie verglichen werden, doch 
sind jene infektiösen Hypertrophien stets wohl nur reaktive Wucherungen limi- 
tierter Natur, während es bei den Leukämien progrediente Hyperplasien sind; 
auch kommt es bei den meisten Infektionen nur zu einseitiger Polynukleose und 
im Anschluss daran zu Myelozytose, nie aber zu gemischten Leukozytosen, und, 
wenn es gelegentlich zu Lymphozytosen kommt, nie zu so hochgradigen Aus- 
schwemmungen der lymphadenoiden Lymphozyten nebst ihren unreifen Mutter- 
zellen; d. h. bei den gewöhnlichen Infektionen sind die Leukozytosen chemo- 
taktischer Natur, und die Hypertrophie der hämatopoetischen Organe ist über- 
wiegend sekundär, reaktiver oder regenerativer Natur, während es sich bei 
den Leukämien um primäre Hyperplasie der hämatopoetischen Organe mit Ab- 
stossungsleukozytosen handelt. Die hämatopoetischen Organe sind hier eigenstes 
adäquates Substrat der unbekannten leukämischen Noxe, während sie bei sonstigen 
bekannten Infektionen mehr als reaktive Schutzorgane fungieren. Bei den sonstigen 
Infektionen ist das Auftreten unreifer Mutterzellen (Myelozyten) im Blut sekundärer 
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Natar, Folge zunehmender Intensität des leukotaktische Reaktion heransfordernden 
Reizes bzw. beginnender degenerativer Insuffizienz des leukoblastischen Gewebes. 
Die Zahl der Mutterzellen ist dementsprechend dort relativ gering. 

Bei den lenkämischen malignen Hyperplasien handelt es sich aber a priori 
primär um Vermehrung und vermehrte Bildung gerade dieser unreifen Bildungszellen. 

Es ist ja nun sehr wohl möglich, dass nicht nur die akute Leukämie, son- 
dern auch die sonstigen chronischen gar keine eigene spezifische Aetiologie haben, 
sondern sieh im Anschluss an die verschiedensten infektiös-toxisch entzündlichen 
Prozesse ausbilden. Es können somit einerseits Ausartungen und Uebergiinge in 
Lymphosarkombildung, oder aber auch in leukämische Hyperplasien vorkommen. 
Jedenfalls würde aber auch hiernach einstweilen die akute Lenkimie ohne besondere 
eigene Aetiologie verständlich und nach denselben Gesichtspunkten zu erklären sein, 
wie die chronischen Leukämien. Entweder nämlich könnte eine an und für sich 
akute sonstige Allgemeininfektion sogleich oder sehr bald sich als akute maligne 
aleukämisch-leukämische Hyperplasie manifestieren, also als akute Leukämie, oder 
letztere könnte sich auch im Anschluss an ehronische Leukämie aus solcher heraus 
entwickeln (von akuter subterminaler Lymphozytose nicht zu unterscheiden!). Wie 
aber die chronisehen Lenkämien aus prodfomalen hyperplastischen Pseudoleukämien 
sich entwickeln oder auch gelegentlich aleukämische „aplastische“ Intermissions- 
stadien aufweisen, ganz ebenso auch die akuten Formen maligner konstitutio- 
neller Hyperplasie. In diesem Sinne sind die histologischen Veränderungen speziell 
euch bei der grosslymphozytären Leukämie zu bewerten und alle bei ihr vor- 
kommenden Erscheinungen einstweilen auch von diesem Gesichtepunkt aus ver- 
ständlich. 

Vorlinfig haben wir demnach keinen durchgreifenden Anhaltspunkt dafür, in 
der akuten grossiymphozytären Leukämie ein essentiell von den übrigen Leukämien 
verschiedenes besonderes Krankheitsbild zu sehen. Die maligne Makrolymphorytämie 
verhält sich vielmehr histologisch und pathogenetisch ganz wie die chronische 
(lymphadenoide kleinzellig lymphozytire und myelogene myelozytäre) Leukämie, 
dh. sie setzt keine echten Metastasen, sondern ebenfalls multiple einander aqui- 
valente antochthone Hyperplasien und ist somit ein universell hyperplastischer Pro- 
zees; auch sie geht möglicherweise unter Umständen in Lenkosarkomatose über, 
bzw. es gesellt sich zu ihr ein lymphosarkomatéser Prozess; d. h. ebenso wie die 
kleinzellig Iymphozytäre Leukämie hat sie ein Iymphosarkomatöses Abbild. 

Somit ordnet sich die grossiymphozytäre Leukämie jedenfalls zwanglos den 
übrigen malignen Hyperplasien ein und es ist lediglich Sache der Auffassung, ob 
man annehmen soll, dass die chronische mikrolymphozytäre Leukämie eine Erkran- 
kmg der differenzierten kleinen Lymphozyten, die myeloide Leukämie eine solche 
der differenzierten Myelozyten und die akute Makrolymphozytenleukämie eine dritte 
Form der indifferenten grossen Lymphozyten ist, oder ob man die Leukämie der 
Grossiymphozyten nur als akute Abart der einen oder der anderen chronischen 
Form auffasst, je nachdem man die Grosslymphozyten als lympbadenoide oder 

Folia haematologiea, IV. Jahrgang. 
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myetside Mutter. und Stammzellen anffasst, und somit nach wie vor nur zwei 
Hanptformen Iymphadenoider oder myeloider Leukämie unterscheidet. Hiervon 
weiter unten, 

Eine besondere neue und unten noch des nähern zu begründende Auffassung 
vertritt schliesslich Pappenheim, der in allen Fällen von Leukämie allein und 
vor allem eine (gleichzeitige) Erkrankung der indifferenten Grosslymphuzyten 
erblickt, die sich in den mehr chronischen Fällen Zeit lassen, sich je nach der 
hesonderen Art des spezifischen Reizes zu kleinen Lymphozyten oder Myelozyten 
zu differenzieren, dei akuten Ivmphohrperplastischen oder myeloplastischen Reizen 
indes diese metaplastische Differenzierung einstellen und indifferenziert wuchexn. 
Nach dieser Auffassung, welche in den indifferenten Grosslymphozyten nicht atypi- 
séhe Leukosarkomzellen, sondern sowohl lymphoplastische Mutterzellen der kleinen 
Lymphozyten wie Vorstufen und. Stammformen der Myelozyten erblickt, kann die 
Grossiymphogytenleukämie sowohl eine ,Atypie“ d. h. atvpische Abart der ivm- 
phadenviden wie der myeloiden Leukämie sein.” 

Ganz besonders spricht denn auch für die Zugehörigkeit der Grosslympho- 
zytenleukämie zu den übrigen hyperplastischen Leukämien und für ihre Abtrennung 
von den Lymphosarkomatosen bzw. für Negierung ihrer. Iymphoearkomatösen Natur 
und Vertretung der hyperplastischen Auffassung der Umstand, dass die sonstigen 
(aleukimischen) makrolymphozytären wie myvelozytären Leukämien natürlicherweise 
wie kurativ (Arsenik, Röntgenstrahlen) beide in grossiymphozytäre Leukämie über- 
gehen (remittieren) können, ohne dass dabei ein Auftreten von Lymphosarkom- 
bildung zn konstatieren wäre.!) 

Nach dieser Ansicht kann sowohl eine myeloide wie eine Iymphadenoide (oder 
splenoids)*) Form der Leukämie in diese eine dritte Form der Grossiymphozyten- 
leukämie übergehen. 

Aus diesen genetischen Beziehungen und dem gegenseitigen Ineinanderüber- 
gehen ergibt sich, dass eine makrolymphozytére Leukämie durch den nämlichen 
leukämischen Reiz entstehen kann, der eine mikrolymphozytäre lymphadenoide oder 
myeloide Leukämie hervorruft, und dass für diese Form der Leukämie nicht un- 
bedingt eine essentiell besondere Ursache angenommen zu werden braucht, sondern 
lediglich eine Modalität der sonstigen leukämischen Noxen bzw. der Reaktion und 
Disposition der hämatopoetischen Organe auf den jeweilig aktiven hyperzytoplasti- 
echen Reiz, 

Hiernach wäre somit die akute Grosslymphozytenleukämie nur eine Varietät, 
eine Abart, sei es def myeloideti, sei es der typischen Jymphadenoiden I,eukämie, 
die nur durch eine besondere Wirkung im graduellen Sinne sei es des lympho- 
hyperplastischen oder myeloid-Jeukämischen Reizes hervorgerufen wird. 





1; Im übrigen tritt bei dieser Behandlung, wenn sie weitergeführt wird, schliesslich 
eine splastische Atrophie und Resorption des hyperplastischen Parenchyms ein; dann aber 
sistaert auch die makrolyinphozytire Leukämie und geht in aleukämische Pseudoleuk mie 
taplastische Leukämie) über. 

*) Zuerst beschrieben von Pappenheim. Ztschr. f klin. Medizin XLVII 8.261. 
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Diese Ansfcht involviert nnd setzt voraus auch eine ganz eigene Anschauung 
vom Wesen der Leukämien überhaupt, speziell der beiden gewöhnlichen chronischen 
Iymphozytären und gemischtzelligen Formen. 

Nach Pappenheims früher oft dargelegter Anschauung gibt es keine rein 
mikrolvmphozytäre und keine rein myelozytäre Leukämie. In jedem Falle finden 
sich auch grosse Lymphozyten als Stammformen, bzw. tnreife Vorstufen sei es der 
kleinen Lymphogyten oder aber der Myelozyten; es liegt im Wesen der leukämi- 
schen Wucherung, dass es infolge der abnorm starken Hyperplasie auch zu mehr 
oder minder starker Vermehrung der unreifen Formen kommt; je akuter der Reiz, 
desto stärker diese Vermehrung bis za ihrer überwiegenden Prävalenz. 

Es sind nämlich, wie Pappenheim im Gegensatz zu Türk und Helly 
annimmt, dis Myelozyten auf der myeloiden Seite nicht die niedersten Stammzellen 
der reifen polynukleären Leukezyten, und nicht die myeloiden Aequivalente (Myelo- 
groien) der unreifen lymphatischen Grossiymphozyten (Lymphogonien) auf der 
iymphadenoiden Seite; sondern nach Pappenheim sind es hier ebenfalls (myeloide) 
Grosslymphozyten, welche als Myeloblasten den Jymphadenoiden makrolymphözytären 
Lymphoblasten entsprechen. Diese indifferenten Stamm- oder Keimzellen sind 
ebensowenig einseitig lymphadenoide als einseitig myeloide Keimzellen, sondern 
tind plüripotent; je nach der Natur des sie befallenden zytoblastischen Reizes ent- 
stehen aus Ihnen durch fortgesetzte mitotisch-amitotische Proliferation Mikrolympho- 
zyten, durch differenzierende direkte Entwicklung aber Myelozyten. 

Gerade deshalb, weil bei mveloider Leukämie auch stets diese grussen lym- 
phoiden Zellen anzutreffen sind, bat Pappenheim diese Form als gemischizellig 
bezeichnet im Gegensatz zu dem uniformen Zellbild der reinen lymphozyt&ren 
makro- und mikrolymphozytären Jymphadenoiden Leukämie. Denn nach Pappen- 
beims Untersuchungen sind die indifferenten Grosslympbozyten ein Ingredienz 
auch des myeloiden Gewebes und fungieren hier als Myeloplasten neben ihrer mikro- 
lympheplastischen Funktion. (Aus dem blossen selbst zahlreichen Vorkommen von 
grossen und kleinen Lymphozyten bei gemischtzelliger Leukämie allein darf man 
also noch nicht auf lymphadenoid-myeloid „gemischte“ Leukämie schliessen; dafür 
kaon allein die histologische Struktur der hämatopoetischen Organe und etwaige 
lymphadenoide Hyperplasie neben myeloider massgebend sein.) 

Das Atypische einer sogen. ,atypischen“ Leukämie liegt also vor allem im 
einseitig vermehrten Auftreten tnreifer Jugendformen gemäss der Intensität und 
Akuität der Wucherung. Doch zeigen diese im normalen Blut fehlenden Jugend» 
formen stets normale Konfigaration und Ausbildung in Plasma und Kern. 

Im Gegensatz dazu entartén bei lymphosarkomatüser Wucherang, nicht stets, 
aber bei besonders- akuter Wacherung die Zellen; es kommt nicht nur zu unreifen 
Vorstafen, sondern zu selbst unfertig entwickelten Entdifferenzierungsformen mit 
schwach färbbarem Kern und Plasma ohne deutliche Struktur, verzerrtem Plasma 
und überstürzt gereiftem, direkt oder pluripolar geteiltem Kern (Riederscher 
Lymphozyt usw.). Nur hier, nicht aber bei hyperplastischer selbst akuter Leu- 

2* 
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kämie kann man daher allenfalls von einer anaplastischen Entdifferenzierung reden 
and das Auftreten unreifer Zellformen als indifferente Anaplasie bezeichnen.’) 
Während bei den Lymphosarkomen die Zellen im anaplastischem Zustand reifen und 
altern, breites Plasma und Kernbuchtung erhalten, zeigen die unreifen, eber normal 
entwickelten Vorstufen lediglich ein Verharren in ihrem normalen unreifen Zustand, 
wachsen und altern als solche, erhalten breiteres Flasma und Kernbuchtung, ohne 
bzw. anstatt sich in die junge reifere Generation der höher entwickelten Zellart zu 
differenzieren. 

Ee komme also zu vermehrter (mitotischer) Bildung, Ansbilduzg und Entwick- 
lung (Alterangsformen) der unreifen Vorstufen, zu einem vermehrten Verharres 
im unreifen Embryonalzustand. Die indifferenten Embryonalzellen erhalten als 
eigene Zellgeneration gewebsartlichen Wert und Charakter; sie verlieren den Wert 
weiterdifferenzierungsfähiger indifferenter Ver- und Zwisehenstafeu und altern und 
vermehren sich, indem sie als solche persistieren. Dieses ist z. T. schon in manchen 
chronischen Hyperplasien der Fall, wird aber um so stärker; je stärker der zell- 
bildende Reiz ist. 

Bei der normalen Zellbildung schon entstehen kleine Lymphozyten wie Myelo- 
zyten zumeist heteroplastisch aus Grosslymphosyten; von viel geringerer Bedeutung 
ist (nach Hellys Behauptung) die homoplastische Vermehrung der reifen Zeilen 
von sich aus, Mitosen kleiner Lymphogyten sind ebensowenig oft beobachtet, wie 
solche polynukleärer Leukozyten. 

Bei leukämischer Zellbildung ist die Bildung reifer Zellen aus ihren Mutter- 
zellen vermehrt, und entsprechend besteht als eine Vorbedingung hierzu auch eine 
Vermehrung dieser unreifen Mutterzellen. Während in den mehr chronischen 
Fällen lymphadenoider Leukämie indes diese Hyperplasie der Mutterzellen immer 
noch Hand in Hand geht mit einer parallel gleichzeitigen Metaplasie zu Mikro- 
lymphozyten, wird in den akuten Fällen die Metaplasie mehr oder minder gehemmt 
oder gar ganz gelihmt zu Gunsten der einseitigen Hyperplasie der Mutterzellen. 
Nur hierin liegt der Unterschied, bzw. das Atypische, das die akaten von den ent- 
sprechenden chronischen Lenkämien trennt. Es ist nicht essentieller, sondern nur 
gradueller Natur. 

Also nicht nur in den akuten sondern auch in den chronischen Fällen sind 
es die unreifen Mutterzellen (Grosslymphozyten), welche in erster Linie von 
einem heteronomen und krankhaften Zellbildungsreiz und Fortpflanzungstrieh be- 
fallen sind. Es steht nicht dem chronischen mikrolymphoplastischen Reiz ein neuer 
anderer eigner (akuter) makrolymphoplastischer Reiz gegenüber, sondern im ersten 
Fall handelt es sich um Makrolymphozytenhyperplasie mit mikrolymphoplastischer 
Metaplasie, im anderen Fall nur um Makrolymphozytenhyperplasie ohne mikro- 
lymphoplastische Metaplasie. 


-_ 


1) S. auch die Leukosarkomzellen, Schleip, Atlas, Fig. 60 u. 61, die Leukimiezellen 
Fig. 53d u. f und Ble. 
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Es ist somit das nämliche Gesetz vun dem ubiquitären Vorkommen der indiffe- 
renten Vorstufen, welches uns das Wesen der Jeukämien als Systemerkrankungen 
verständlich näher bringt und welches uns im übrigen auch das Wesen der meta- 
statischen Metaplasien bei den Leukämien (myeloide Milzmetaplasie, lymphadenoide 
Markhyperplasie) am einfachsten erklärt. 

Bei der myeloiden Leukämie sind atypische Zellformen im eben erwähnten 
Sinne (Iymphsarkomatöse Anaplasie) bis jetzt weniger bekannt wie bei der lymph- 
adenoiden Leukämie. Auch hier liegt somit das Atypische lediglich im Auftreten 
gewisser unreifer Formen, der normalen, sonst in den hämatopoetischen Organen 
sessilen Vorstufen und Zwischenformen von diesen zu den reiferen Zellen, sowie 
in dem Auswachsen und Altern dieser normalen Vorstufen, anstatt sich zu reifen 
Zellen zu differenzieren; d. h. die Atypie liegt, abgesehen von dem heterotopen 
Uebertritt ins Blut, mehr in dem mehr oder weniger starken Verharren auf in- 
differenter Entwicklungsstufe, also in einer Entwicklungshemmung und Paralyse 
der Metaplasie infolge bzw. zugunsten der einseitigen Hyperplasie. 

Dieses Atypische ist auch hier um so stärker ausgesprochen, je stärker -die 
Hyperplasie, je intensiver und akuter der hyperplastische Reiz, je virulenter also die 
leukämische Ursache und Noxe ist. 

Man versteht unter einer atypischen myeloiden Leukämie schlechthin das 
Abweichen vom gemischtzelligen, von Ehrlich formulierten Typus. Atypisch 
myeloide Leukämien sind somit solche, bei denen z. B. polynukleäre Eosinophile 
und Mastzellen fehlen, oder im Knochenmark und extramedullären sonstigen 
Myeloidgewebe nur die neutrophilen Myelozyten und die ja stets befallenen lym- 
phoiden Leukozyten und Grosslymphozyten wuehern. Oder statt reifer Myelogyten 
findet man sogar nur neutrophile Promyelozyten mit schmalem basorhilem Rand, 
neutrophil gekörnte Grossiymphozyten, neben den wie auch sonst hier gewucherten 
ungekörnten echten Grossiymphozyten. Dieses ist dann die sogen. Lympboidzell- 
leukämie von Wolff und Michaelis. (Hier also hätten wir, ähnlich wie das 
Türk beschrieben hat, die von Helly gelengnete Pappenheimsche Uebergangs- 
zellform von Grosslymphozyten zu Myelozyten.) Kurz, eine atypische myeloide 
Leukämie ist auch in dieser Auslegung eine solche, bei der es mehr zur Ver- 
mehrung der unreifen Vorstufen als zur Bildung der gereiften Zellen kommt. 

Es ist klar, dass schliesslich die Bildung von gekörnten Zellen, selbst un- 
reifen Promyelozyten, Zwischenformen zwischen Grosslymphozyten und Myelozyten, 
ganz fehlen kann. Es resultiert dann also auch bei der myeloiden leukämischen 
Wocherung bzw. infolge des myeloid-leukämisehen Zellbildungsreizes das typische 
Bild der typischen Grossiymphozytenleukämie, welche Ehriich und Pinkus freilich 
hur als Form der lymphadenoiden akuten Leukämie in Anspruch. nehmen und in 
erster Linie auf Keimzentrenhyperplasie beziehen; nach unserer Analyse kann aber 
eine Grossiymphozytenleukämie nicht nur artefiziell (Röntgenisation) oder durch 
natürliche Steigerung der Akuitit des leukämischen Reizes aus chronischer, klein- 
zelliger lymphadenoider Gewebswucherung hervorgehen, sonderr sie kann auch aus 
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derselben Ursache Intermissionsstadium oder atypische Abart der myeloiden ge 
mischtzelligen. Laukämie sein. | 

Dass die makrolymphozytire Leukämie nur eine besondere Abart der lym 
pbadenoiden Lymphozytenleukämie überhaupt ist, haben wir oben. zu zeigen ver- 
sucht und erklären jetzt, dass sie desgleichen auch als Varietät der myeloiden 
Leukimie anfgefasst werden kann. 

Ob num aber eine solche lymphadenoide Grossiymphozytenleukämie artlich und 
ütiologisch verschieden ist von der atypisch myeloiden Form, ist nun eine weiter- 
Frage, d, b. ob eine solche Leukämie modullärer myeloider Grosslymphozytes 
(Myeloblasten) als besondere (nicht Iymphosarkomatöse aber leukämische) Erkran- 
kung abzusondern und zu unterscheiden ist von der gewöhnlichen Iymphadenoide: 
Grosslymphozytenleukämie. Tatsache ist es, dass es reine medulläre Fälle zu geben 
scheint (Pappenheim; Walz, Dennig, Körmöczi, Hirschlaff), während reis 
Jympbatische wohl nicht vorkommen. Ob aber die gewöhnlichen (Iymphadenoiden) 
Jymphatisch-medullären Fälle makrolymphozytärer und mikrolymphozrtärer Leuk3 
mie nur zufällig verschiedene Abarten dieser (atypisch myeloiden) rein medullären 
sind, bieibt abzuwarten,?) d. h. cs ist festzustellen, ob nur Eine Form der Gros» 
lymphozyten und der Grosslymphozytenmvelamie anzunehmen ist, die bald ganz 
systematisch in Drüsen und im Mark sich lokalisiert, bald vornelmlich nar das 
Mark befällt, oder.ob zwei verschiedene Formen anzunehmen siud, deren eine 
Wueherungsform eine (akute Atypie der Iymphadenoiden Leukämie, die andere 
dagegen eine Atypie der mreloiden Leukämie vorstell. An den Zellen allein, 
speziell den Grasslymphozyten kann man dies nicht feststellen. Sie sind überall 
völlig gleich, Aber vielleicht gibt das gesaute zytolytische und histologische 
Blatbild einen Aufschluss; (darüber weiter unten), 

Aber selbst wena die Grosslvmphozytenleukimie (wovon weiter unten) nicht 
ein einheitliches Krankheitsbild ist, sondern nny eino klinisch vorgetänschte Ein 
heitlichkeit darstellt, die eigentlich in eine lymphadenoide und eine myelcide 
Unterart zu zerlegen wäre, jet damit zu rechnen, dass auch hier Verwischungen 
der Unterschiede, Uebergänge (H. Hirschfeld) und mveloid-Ivmphadenoide Misch- 
formen (Türk) vorkommen könnten, 

Nach Ehrlich, Piukus nnd Helly sind die Grosslymphuzyten nämlich nur 
lymphadenvide Stamnizellen (Lymphoblasten), nach K. Ziegler und Arneth nur 
nyeloide Stammzellen (Mreloblasten,. Je nach der Ansirht dieser Forscher wäre 
die überwiagend makrolymphozytiire Leukämie entweder eine atvpisch Iymphade- 
noide oder atypisch myeloide Myelämie; eine vornehmlich chronische Makrolympho- 
yytenleukimie mit einzelnen Grossiymphozyten wäre daher nach Ziegler cine ge- 
‚mischte Jeukämie und eine gewühnlich gemischtzellige inyeloide Leukämie, nach 

3) Diese beiden Formen der rein medullären oder primär medullären atypisch-mye- 
loidén Grosslymphozytenlevkimie und der lymphatisch-medulliiren atypisch lymphadenoides 
akuten Grosslynıphozytenleukämie untesschieden sich dann voneinander ähnlich so wie die 


Fälle der primär medullären lymphoideu Pseudoleukämie (Myelombildung) und der gewèhn- 
lichen iymphatisehen Pseudolcukämie mit medallären Pseudometastasen. 
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Helly eine gemischte Lenkämie. Pappenheim sieht dagegen in den ubiquitären 
Grosslymphozyten sowohl mikrolymphoplastische Lymphoblasten wie auch Myelo- 
blasten in Personalnnion 

Hiernach liegt es nahe, jede Grosslymphozytenlenkämie einheitlich als System- 
erkrankung der universellen jymphadenoiden sowohl wie myeloiden Mutterzellen auf- 
gufassen, sie gewissermassen, selbst in ihrer reinaten Form, als eine Art Iymphadenoid- 
mveloid gemischter Kaimzelleukämie zu deuten. Dieses ist aber, trotz dieser Vorausr 
setzung, nicht unbedingt erforderlich, wie wir sehen werden; einstweilen genügt es 
uns hier, festzustellen, dass auch für die eine oder jenachdem zwei Formen der Gross 
iympkozytenlenkämis alle dieselben Gesetze und Anscheuungen Anwendung: finder, 
wie für die songtigen Formen der myeloiden und lymphadenoiden Myelämie. 

Einerseits gilt es auch für die chronische Form der mikrolymphozytären und 
myeloiden gemischtzelligen LenkAmie, dass es in erster Linie stets die indifferenten 
Grossiymphozyten sind, welche vom Wuchérungstrieb befallen werden und entweder 
als solehe wuchern oder metaplasieren;. zweitens erklärt ihr ubiquitäres Vorkommen 
nicht nur im I,ymphadenoidgewebe, sondern auch im Pulpa- und Myeloidgewebe am 
emfachsten und zwanglosesten die myeloiden und atypisch myeloiden. Metastasen in 
der Milz bei den chronischen und akuten Fällen myeloider Leukämie, sowie die 
mikrolymphozytären und makrolympbooiden Metaplasien des Knechenmarks bei klein- 
zellig und grosszellig lymphozytärer lymphadenoider Leukämie. 

Denn auf jeden Fall sind es die Grosslymphozyten, die bei Leukämie zuerst 
bzw. allein vom lenkämischen Reiz betroffen und somit vermehrt gebildet werden, 
aber je nach der Intensität des Jeukämischen Reizes metaplasieren sie (chronische 
Leukämien), und zwar je nach seiner Art bald, myeloplastisch, bald mikrolympho- 
plastisch, oder aber sie persistieren als unreife Myelozyten bzw; Lymphozyten, i e 
alg Myeloblasien oder Lymphoblasten, 4. h, als indifferenta Grosslymphozyten (bei 
akuter Forin), 


Eine Konsequenz derselben Anschauung van dem ubjquitären Vorkommen der- 
selben identischen lympho-myeloblastischen Grosslymphoxyten als Mutterzellen in all 
den verschiedenen leukoblastisehen Organen erklärt aueh zwanglos alle Erscheinun- 
gen der leukämischen Metastasen und metastatischen Metaplasien. 

Nach der Anschauung, dass die Grosslympbozyten in allen 2 resp. 3 hämato- 
poetischen Geweben die morphologisch konstante, funktionell differenzierte Vorstufe 
der spezifischen Parenchymzellen sind, haben wir die TLeukämien als System- 
erkrankungen aufgefasst, Hiernach haben wir in der myeloiden Milzhyperplasie hei 
myeloider typischer oder atypischer Leukämie eine der myeloiden Markbyperplasie 
ägnivalente aktive MilzzelJhyperplasie (eine Hyperpiasie oder Hypermetaplasie der 
splenoiden Muiterzellen) zn schen, was vor allem der therapeutische. Erfolg, den die 
isolierte Röntgen-Milzbestrahlung bei myeloider Leukämie auf das Blut ausübt, beweist, 

Es ist also nieht unbedingt nötig, die myeloide (typische oder atypische) Milz- 
metaplasie, den myeloiden Milztumor bei myeloider Gewebshyperplasie mit Ehrlich, 
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Grawitz, Banti, Ziegler ausschliesslich nur auf passiven Myelozyten- oder Myelo- 
blastentransport seitens des gewucherten Marks zu beziehen; auch die mikrolympho- 
zytäre oder makrolymphoide Markmetaplasie bei chronischer oder akuter Lymphadeneid- 
(Lymphosyten-) Leukämie wird ja heute keineswegs mehr mit Ehrlich im dieser 
Weise erklärt, sondern nach Kundrat vom Standpunkt der konstitutionellen System- 
erkrankung aus. Wie die lymphoide Markmetaplasie bei Typhus (Naegeli), so auch 
bei lymphadenoider Leukämie beruht diese Metaplasie auf lokaler Hyperplasie der 
Markmakrolymphozyten mit oder ohne Metaplasie zu Mikrolymphozvten. 

Wie wir somit die akute Grossiymphozytenleukämie einerseits als Atypir 
der chronisch kleinzellig Iymphozytären Iymphadenoiden Leukämie betrachten, so 
finden wir bei der atypisch myeloiden Leukämie, dass auch hier die einfache Ver- 
mehrung der meduliären oder myeloiden Grossiymphoryten als das extreme End- 
glied einer hyperplastischen Zellbildung ohne Metaplasie anzusehen ist. 

Auch hier findet sich diese Form ‚hauptsächlich in akuten Fällen (Hirsch- 
feld-Alexander, Sabrazès, Fleischmann), und die noch zu untersuchend- 
Frage liegt, wie angedentet, vor allem darin, ob diese Form identisch oder zu trennen 
ist von der atypischen akuten lymphadenoiden Form der Grossiympkezytenleukämie. 

Was die chronische and typische gemischtzellige Leukämie anbetrifft, so hat 
sich die Anschauung von Banti, dass dieselbe (wegen der metastatischen An- 
schoppung der Milz) auf jeden Fall, noch mehr als die lymphoide Form, als Form 
gemischtzellig myelosarkomatöser Geschwulstbildung anzusehen sei, keine Anhänger 
erwerben können. Wir selbet haben alle Erscheinungen auf Grund der Anschan- 
ung einer universellen myeloiden Systemerkrankung zwanglos erklären können. 

Eine Konsequenz der Sternbergschen Anschauung wäre es aber, die 
stypisch akute Form der myeloiden Leukämie (ob sie nun identisch oder ver- 
schieden ist von der akuten lymphadenoiden) wegen des Auftretens von Gross- 
lymphozyten ebenfalls als leukämische Abart einer Lymphosarkombildung zu 
deuten, d.h. als atypisch myelosarkomatöse (myeloid-sarkomatöse) Leukosarkomatose, 
oder als Myeloblasten- oder Lymphoidzell-Leukusarkomatose (die Bezeichnung der 
Leukosarkomatose erweist sich in jedem Fall als ungeeignet) aufzufassen. | 

Hier gilt dasselbe, was wir bereits früher von der lymphadenoiden akuten 
Grosslymphozytenleukimie gesagt haben, ob die eben entwickelte und analogisierte | 
atypisch nryeloide Form nun identisch ist mit jener, oder ein besonderes Gegenstück — 
zu ihr darstellt: es gibt wohl sicherlich leukosarkomatöse Erkrankungen selbst im — 
Bereich der myeloiden gemischtzelligen Gewebswucherung, also wohl auch in der 
atypisch einseitigen Entwicklung der myeloiden Mutterzellen unter Suppression ihrer 
metaplastischen Differenzierung, aber ebenso entschieden müssen wir behaupten, dass 
es sicher auch rein hypoplastische Formen der akuten Leukämie, ob nun lymphade- 
noider oder myeloider Abart, gibt, die sich, im ersteren Iymphadenoiden Fall, unter 
Umständen sogar aus einfach hyperplastischer akuter hämorrhagischer Pseudolenks- 
mie (Mosse, Oswald Moritz [Morbus Werlhoff, Pseudowerlhoff], auf peendo- 
leukämischer oder pseudoleukanämischer Grundlage) entwickeln können. Ob also die 





Grosslymphozytenleukimie als Abart der rein lymphadenoiden oder rein myeloiden 
oder als Abart sowohl der lymphadenoiden wie myeloiden Wucherungsform auf- 
gefasst wird, ebensowenig wie die gewöhnliche grosslymphozytäre lym- 
phadenoide Form (Pinkus, A. Fränkel-Bende) ist auch die hier jetzt 
geschilderte atypisch myeloide Myeloblastenleukämie anf jeden Fall 
und stets eine Form der Lympho- oder Leukosarkomatose. 

Nicht jede akute Grosslymphozytenleukämie lymphadenoider oder myeloider 
Natur ist ohne weiteres, wie Sternberg behauptet, leukosarkomatös, vielmehr ist 
die dritte mittelständige Form der lymphadenoiden oder myeloiden Grosslymphozyten- 
wucherung in zweiGruppen zu zerlegen, bzw. ist an zwei verschiedene anatomische 
Wucherungstypen geknüpft, von denen die eine allerdings noch zu den leukämischen 
Lymphosarkomatosen gehören mag, die andere aber sicherlich rein hyperplastisch 
auftritt. und sich, ebenso wie die chronische Form der kleinzelligen Leukämie ja 
Beziehung steht zu der gewöhnlichen Iymphatischen hyperplastischen Pseudoleukämue, 
auch in der akuten Form von Grosslympbozytenleukämie aus einer entsprechenden 
akuten hämorrhagischen lymphatisehen Pseudoleukämie der Drüsenkeimzentren 
(Mosse) entwickeln kann. Ebensowenig wie in der lymphadenoiden Form ist die 
myeloide Abart der Grossiymphozytenlenkämie stets eine Form der J.eukosarkomatose. 


Ich habe Fol. haem. II. S. 708 und 711 gelegentlich einer Besprechung der Arbeiten 
Sternbergs unter Zugrundelegung der eben entwickelten Anschauung eine Einteilung 
der generalisierten malignen und autonomen Primärerkrankungen der hämatopoetischen 
Gewebe gegeben nach der Art und histologischen Eigentümlichkeit der wuchernden Pro- 
zesse und möchte auf diese Einteilung hier ausdrücklich, wie auf eine Originalmitteilung 
nochmals hingewiesen haben. Ich unterschied je nach der Wucherengaform drei ver- 
schiedene Prozesse, die malignen Hyperplasien, die sarkomatösen Wocherungen des leuko- 
blastisehen Parenchyms, und die idiopatischen oder kryptogenen (nicht tuberkulösen etc.) 
malignen Granulomatosen. 

Um bloss von den beiden ersteren zu reden, so teilte ich die Leukoblastosarkome 
ein in Lymphosarkome und gemischtzellige Myelosarkome, die ungefärbt und chlorosarko- 
matös, aleukimisch und mit Einbruch in das Gefässlumen verlaufen künnen. 

Entsprechend teilte ich die einfach malignen Hyperplasien in solche des lymph- 
adenoiden und solche des myeloiden Gewebes, die ebenfalls beide ungefärbt und chloro- 
matös!) aleukämisch oder leukämisch auftreten können. 

Unter Beibehaltung der alten Ehrlichschen Finteilung, nach der bei den generali- 
sierten Primärerkrankungen der hämatopoetischen Organe zwei verschiedene Haupttypen 
zu unterscheiden sind, je nach der Art und Zusammensetzung der hierbei wuchernden 
Gewebe, müssten wir einerseits eine myeloide Wucherung und andererseits eine Iymplı- 
adenoide unterscheiden, welche beide sowohl chronisch, wie, nach den neueren Erfahrungen 
such in der myeloiden Gestalt, akut verlaufen können. Die gewöhnliche chronische myeloide 
maligne d.h. universelle und progrediente Wucherung seheint auf jeden Fall, trotz Bantis 
gegenteiliger Behauptung, ntr kyperplastisch zu sein, während die lymphadenoide sowohl die 
zirkumskripte (myelomatöse) multiple Lymphomatose, wie auch die diffuse (leukämische) lym- 
phatische und medullire Lymphadenie, sowohl in der chronischen wie der akuten Form einer- 
seits hyperplastisch andererseits aber ateh lymphosarkomatis in die Erscheinung tritt. Inner- 
halb der lymphadenoiden, teils hyperplastischen, teils sarkomatösen Wucherung wäre einerseits 
eine typische mikrolymphozytäre, andererseits eine aus atypischen Lymphozyten, d. h. aus 


1) Schon vor Sternberg habe ich diese Einteilung, die heute meist Sternberg 
zugeschrieben wird, in Zeitschr. f. klin. Med., LII, 8. 308 und 315ff vorgenommen und 
hegrändet, wonach die chloromatösen Erkrankungen nicht selbständiger Natur seien, sondern 
biome Manifestationen des hyperplastisshen oder sarkomatösen es und auch die 
Lymphosarkome bloss als weitere proliferative Degenerationen der einfach malignen Hyper- 
plasien gedeutet werden. 
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agrmalen. Makrolymphozyten bestehende Wucherang zu unterscheiden, die beide also ebesr 
falls sowohl hyperplastisch, wie sarkomatis verlaufen können. 
Ganz ebenso kann auf der myeloiden Seite typisch susammengesetztes gemischt- 
zelliges Myeloidgewebe oder nur seine typischen Mutterzellen in Wucherung geraten. 
Die auf der lymphoiden Seite aus atypischen, d. h. makrozytären Lymphoidsellen 
bestehende Wucherung ist nicht ohne weiteres stets eine akute und erst recht nieht stets 
eine sarkomatise; diese beiden Begriffe decken sich nicht eo ipso stets und unbedingt. 
. Zugegeben kann nur werden, dass in vielen Fällen die makrolymphorytäre Wucherung 
Ivmphosarkomatös verläuft, und dass die skut auftretende tymphoide Wucherung, 
die hyperplastische wie die sarkomatöse, meist und überwiegend makrolymphorytär in die 
Erscheinung tritt, | 
Die akute Leukämie ist vielfach, aber nicht stets eine Iymphoide; es gibt auch 
mygloide akut verlaufende Formen. Ist sie cine lymphadenoide, so ist sie auch überwiegend 
eine grosszellig lymphoide, doch verlaufen auch gelegentlich mehr kleinzellige Formen 
akut. Nicht ist jede makrolymphozytire Form eine akute, doch ist dieses in den allermeisten 
Fällen wohl der. Fall. Das blosse Auftreten von Grosslyinphozyten spricht also keines- 
falle für Akuität, denn stets finden sich diese Zellen auch bei der chronischen Form, doch 
prävsliereu diese Zellen vielfach bei den akuten Iymphoiden sowohl wie myeloiden Formen.‘) 
- Die Iymphadenoiden Wucheruogen, die hyperplastischen wie die lymphosarkomatüsen 
können nun weiter aleukämisch und unter Umständen mit leukämischer Blatalteration 
auftreten. Die myeloide hyperplastische Wucherung soll nach Ehrlich nur leukämisch 
sich manifestieren. Inzwischen sind indessen Beobachtungen mitgeteilt, welche auch iür 
die Existenz ciner myeloiden hyperplastischen Pseudoleukiimie zu sprechen scheinen. So 
kennt man myeloide, lienale und Iyımphatische, pseudoleukämische Vergrönserungen der Mit 
und der Lymphdrüscn neben myeloiden, atypisch und typisch gemischtzalligen, Myelomen 
des Knochenmarks, | 
. Wie man sieht, lassen sich alle diese Erkrankungen nach verschiedenen Gesichts 
punkten klassifiziercn. So einmal in Leukämie und Pseudoleukämie. 
Man kann die Leukämien einteilen klinisch in akute und chronische, hämatologisrh 
in Iymphozytäre und gemischtzellige, pathologisch in hyerplastische und sarkomatöse. 


Man kann die Pseudolcukämien etuteilen in hyperplastische, sarkomstäse und — 
granulomatöse nach dem Charakter der Wucherung, forner in lymphatische, lienale 


wad medulläre nach dem grobklinischen Organsitz.*) 


Hier lassen sich innerbalb der drei grobklinischen Rubriken nach pathologisch-histo- _ 
logischen Gesichtspunkten Iymphadenoide oder myeloide Unterarten der Pseudoleukämie je — 


nach der Art der Gewebswucherung?) in diesen Organen unterscheiden. 


Als Pseudoleukämie schlechtweg versteht man ungenauerweise dem Sprachgebrauch | 


_puch zumeist dié lymphatische Drisenaffektion und zwar einseitig lymphozytürer, nicht 
multiform myeloider Natur. 





Die echte, d.h. hyperplastische (leukämische) Form der Iymphatisch Iymphadenoiden | 


Psouduleukämie (Adenie) ist relativ selten. und ein Prodromal- oder Remissionsstadium der 
leukämischen Lymphadenie . 

Häutiger ist die aleukämischo Lymphosarkomatose, sowie die maligne Drüsengranu- 
Jomatose kryptogenetischer Ursache (Morbus Hodgkin), die den phanerogenetischen Gra- 
pulosen der generalisierten Drüsestuberkulose und Lues gegenübersteht, 


Spezieli die medullären Formen kann men einteilen in allgemein pseudolcukämnische | 


girkumskripte und diffuse Prozesse. (medulläre Manifestation eines Jymphatisch . bzw. uni- 
versoll lymphatisch-medulliren Prozesses) und in primär myelomatüse, welch letztere dann 
ebenfalls wieder zerfallen iu hyperplastische und sarkomatöse, Iymphozytäre und myeloide 
ucherungsformen, | 
Drittens kann man die konstitutionellen Primärhyperplasien der hämatopoetischen 
Apparate einteilen nach den drei hauptsächlichsten in Betracht kommenden Organen, 
welche Einteilung, da Leukämien und Pseudoleukämien doch nur besondere Erscheinungen 





4) 8. Pincus, Anäm. IIE, pag. 35. 
*) Zu meiner grossen Genugtuung hat jetzt auch Arneth diese von Ehrlich 
und Pinkus inaugurierte, von mir zuerst konsequent durchgeführte, propagierte und vor- 
eschlagene Nomenklatur resp. die Unterscheidung zwischen lymphoid myeloid einerseits, 
mphatisch medullär andererseits akzeptiert, und in seiner neuen Monographie , Diagnose 
und Therapie der Anämien“ S. 75, angewandt; da iu diesem Buch Literatur überhaupt 
nicht zitiert ist, macht es allerdings auf den der Spezialliteratur fernstehenden Leser den 
Eindruck, ala ob allein Arncth diese Klärung der verworrenen Nosologie zu venianken sei, 





des gleichen jeweiligen, im Wesen .identiechen Wucherungsprozesses sind, rationellor ist 
wie die beiden vorigen, nach mehr üuaserlirhen Gesichtspunkten geordneten Einteilungen 
in Pseudoleukämicn und Leukämien. Man könnte demnach hier lymphatische, lienale oder 
gnedallire Erkrankungen unterscheiden, hyperplastischer oder sarkomatöser Art, bald aleu- 
kämisch, bald leukämich verlaufend. | | 

Schon Ehrlich hat eingeschen, dass diese alte Einteïlung nicht ausreichend 
war insofern als er lympbadenoides Gewebe nicht nur in den Lymphdriison anzunehmen. ge- 
zwungen war, sondern auch in Milz und Knochenmark und auch sonst. ubiquitär in den Schicim- 
häuten, Gefässwänden usw. Ueber das splenoide Gewebe macht er überhaupt keine näheren 

ben. Es scheint, dass es nicht nur in der Milz, sondern auch in den Keimzentren 
und im Knochenmark vorhanden ist und is Form seiner grossen mononukleären lymphoiden 
Leukozyten gewisse genetische Verwandtschaft sowohl zum lymphadenoiden wie sum 
myeloiden Gewebe aufweist, indem das Iymphatische Gewebe grosszellig splepoid meta- 
plasieren kann, ebenso wie das Kaogbenmark, audererseits aber die Milzpulpa eine myelo- 
zytische Umwandlung erleiden kann. . 

Das myeloide Gewebe vollends soll nach Ebrlich nur im Kuochenmgrk normaler- 
weise präformiert sein. Infolgedessen kam er zu einer Einteilung der Jeukämischen 
Wucherung nach der Art der in den einzelnen hämatopoetischen Organen 
wuchernden Geweben und somit zu einer gewissermagsson privzipiellen Unterscheidung 
vor allem zwischen den Iymphodon und myeloiden Wucherungen. | 

Die myeloilen, myelomatösen oder auch jeukämischen Erkrankyngen reien stets 
isolierte oder doch primäre und prävalent. medulläre Affektionen, Primärerkrankungen des 
Knochenmark», höchstens dass sie allenfalls in der Milz oder auch in den Lymphdrüsen 
und den sonstigen leukopoetischen Organen Verschleppungsmetastasen setzen. 

Was aber die lympbaderoide Wucheruag anbetrifft, so musste schon Pinkus auf 
Grund der Ausführungen von Pappenheim und Walz zugeben, dass sie nicht auf die 
Lympkärüsen beschränkt ist, sondern nach den Forschungen von Kundrat, Paltauf und 
Ribbert eine generalisierte Systemerkrankung des universellen lymphatischen Apparates 
ist, deren Eruptionen in Mila, Knochenmark, Schleimhäuten, Haut, Leber, Nieren nur 
Pseudometastasen, d. h. äquivalente primäre Hyperplasien seien und welche sowohl aleu- 
kämisch, wie leukämisch verlaufen können, 

Pappenbeim hat diesen Standpunkt dahin etwas erweitert, dasa lielymphadenoiden 
Hyperplasien nicht stets ganz universell verbreitet zu sein brauchen, sonde », wenn lympha- 
tisch lokalisiert, das Knochenmark gelegentlich frei lassen können, andererseits aber auch - 
isoliert oder doch wenigstens primär medullär anftreten können mit geringer oder selbst 
fehlender Beteiliguug des lymphatischen Apparates. Hierdurch kommen dann verschiedene 
klinische Erscheinuugsformen zustande, die jedoch alle in das eine Krankheitsbild gehören 
und nur individuell kasuistische Differenzeu eines Prozesses, nich. besondere Krankheits- 
formen darstellen. 

Eine Leukämie im besonderen aber künne nur resultieren, wenn unter allen Um 
ständen das Knochenmark primiir oder sekundär ergriffen sei (medulläre Lymphadenie) 
denn eine Leukämie geht steta mit Befallensein des Knuchenmarks einher, sei es nun, dass 
diese Mitaffektion Ursache :oder Begleiterscheinung des leukämischen Prozesses ist. Denn 
es heisst dieses keineawege, dass diese medulläre Affektion nan auch stets und sogleich 
leukämisch werden muss; sie kann in Form der lymphaderoiden medullären Pseudo- 
jenkämie (Baumgarten, Ruueberg) aueh aleukümiach bleiben, cbenso wie eine lym- 
phatisch-medulläre Pseudoleukämic. 

Diese primär medulläre diffus Iympbadenoide Pseudoleukümie des Knochenmarks ist 
zwsz nor ein besonderes Partislaymptom der universell konstitutionellen lymphadenoiden 
Hyperp:asie und kommt als solches gelegentlich auch mit konkommittierender Drüsen- 
hyperplasie vor, muss aber trotzdem, ebenso wie dar besondere Krankheitsbild der medul- 
Jären multiplen Myelomatose, unterschieden werden von den sekundär metastatischen Mani: 
festationén des primär Iymphatischen hyperplastischen Prozesses, 

Eine rein lympbatische oder lienale Pseudoleukämie kann sich als solche nie leu- 
kämisch manifestieren, wenn uber dio hyperplasieauslösenden Noxen aus dem Drüsenapparat 
oder der Milz jns Knochenmark gelangen und dort ebenfalls Hyperplasie auslösen, so kann 
diese sekundär medulläre Hyperplasic (muss es abor nicht) leukämisch werden, ebenso wig 
eve primär medulläre hyperplastische Affektion. 

Bei einer lymphadenoiden psendoleukämischen, isoliert lymphatischen oder eine? 
medullär-Iymphatischen leukämischen .Affektion können: selbstverständlich die pseudoleu: 
kämischen oder in den leukämischen Prozess mit hineingezogenen Drüsenschwellungen das 
Blut ebenso mit gewucherten typischen und atypischen Lymphozyten versehen, wie die 
normalen Drüsen mit den gewöhnlichen Lymphozyten. oder wie bei myeloider Leukämie 
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die vergrösserte Milz dieses mit den in ihr aktiv gewucherten Myelozyten tut. Doch reicht 
. diese lienale und lymphatische Zellabstossung nicht aus, das Blut im numerischen 
Sinne leukämisch zu überschwemmen; hierfür kommt allein das Knochenmark 
in Betracht. Nur in diesem quantitativen Sinne ist auch die lymphoide 
Leukämie, sowohl die kleinzellig Iympbozytäre, wie die grosszellige eine 
Knochenmarkskraukheit und Gegenstück der myeloiden Leukämie, die ja in jedem 
Fall von Ehrlich als Knochenmarkskrankheit aufgefasst wird. 

Im qualitativen Sinne ist sie nur eine zufällige medulläre Teilaffektion eines 
universell lymphadenoiden (lymphatisch-lienal-medullären) konstitutionellen sonst alenki- 
misch-pseudoleukämischen Wucherungsprozesses; aber nur durch die zufällige Lokalisation 
in einem bestimmten Organ kann das akzessorische klinisch-himatologische Blutsymptom 
sustande kommen.’) 

Während ein leukämischer Zelleinbruch in die Gefässe bei lymphosarkomatüser 
Wacherung unter Umständen an allen Gefässen, wenn ihre Wände transversal von der 
Wucheräng durchsetzt werden, statthaben kann, kann es bei hyperplastischer Wucherung 
im qualitativ hämatologischen Sinne auch wohl sagittal wie transversal überall zur Kin- 
wanderung oder Einschwemmung von unreifen (leukämischen) heterotopen Muttersellen 
kommen; im quantitativen, d.h. klinisch numerischen Sinne, kommt diese Ausfuhr in das 
Gefässlumen in grossem Massstabe aber nur an den ausführenden Knochenmarks- 
gefässen zustande, auf welche auch die entzündlichen Leukozytosen zu beziehen sein dürften. 

In Ansehung dieser eben entwickelten Anschauung können wir, ebensowenig wie 
Ehrlich eine rein lienale lymphozytiire oder gemischtzellige Splenämie zulässt, eine rein 
Iymphatische Lymphämie anerkennen, sondern wir sehen uns genötigt, auch die lympho- 
zytäre klein- und grosssellige Leukämie, ebenso wie Ehrlich die gemischtzellige Leukämie 
als myeloide Myelämie auffasst, als mikro- oder makrolymphadenoide Myelämie zu betrachten, 
nit oder ohne Beteiligung der lymphatischen, lienalen, enterogenen und sonstigen lymph- 
sdenoiden Organe. 

Wie die lymphadenoide Pscudoleukämie, als Konstitutionskrankheit au’gefasst, ledig- 
lich je nach der Prävalenz oder dem primären Befallensein der einzelnen Organe, also 
rein äusserlich und grob klinisch bald als Iymphatische, lienale oder medulläre ichnet 
werden kenn, so kann man auch bei der lymphadenoiden Leukämie entsprechend von 
einer rein medullären, medullär-lienalen oder lymphatisch-medulliren Form sprechen; doch 
sind dies nicht verschiedene streng geschiedene Untergruppen, sondern nur besondere 
äussere Erscheinungsformen der nämlichen konstitutionellen Krankheit. | 

Wie wir sehen, ist also nach diesem neuen, von Ehrlich inaugurierten Einteilungs- 
prinzipe, die anatomische Grandlagc der Prozesse von den groben Organen in die Gewebe 
zurückverlegt; nur gehen wir hierin nar noch weiter wie Ehrlich. 

Es kommt nicht darauf an, welche hämatopoetischen Organe byperplasiert sind, sondern 
einmal, dass sie hyperplasiert sind, zweitens allenfalls ob sie aleukämisch oder leukämisch 
affiziert sind (was aber auch nur auf zufälligen Differenzen beruht), dann aber vor allem, 
welche Gewebsart in diesen Organen gewuchert ist, d. h. welche Art Zellen 
der hyperplastische Reiz zur Vermehrung bringt; also welcher Art der hyper- 
plastische Reiz ist. Pseudoleukämie ist hiernach wesensgleich mit Leukämie; beide sind 
einfach hyperplastisch und. auch die Pseudoleukämieformen sind in gewissem Sinne (anato- 
misch) leukämische Erkrankungen. 

Ebenso nach der Wucherung der Gewcbe eingateilen sind die Leukämien. War 
auch nach Ehrlich die myeloide Leukämie co ipso medullär, d. b. eine reine Knochenmarks- 
krankheit, so decken sich die beiden Begriffe myeloid und medullär doch nicht völlig, weil 
nicht alles Medulläre auch myeloid ist; denn da es im Knochenmark auch lymphoide Markzell- 
formen, in morphologischem Sinne echte grosse und kleine Lymphozyten gibt, neben den eigent- 
lichen, d. b. gekörnten Markzellen, so ist auch die lymphozytäre Leukämie medullär und 
beruht auf der hyperplastischen Wucherung dieser medullären Lymphozyten und zwar der 
kleinzelligen sowohl wie besonders erst recht der grosszelligen.!) Ebenso decken sich um- 
gekehrt. die Begriffe lymphatisch und lymphadenoid nicht völlig; der Begriff des Lymph- 
sdenoiden ist der weitere; alles Myeloide ist nach Ehrlich medullär, aber nicht alles 
Mednilire myeloid; dagegen ist alles Lymphatische meist auch lymphadenoid, aber nicht 
alles Lymphadenoide Iymphatisch. Lymphatisch-lienal und medullär bedeutet bloss den 
Organsitz; lymphadenoid und splenord und myeloid aber die hetreffende Gewebsformation. 
Eine lienale Affektion kann myeloid, eine medulläre lymphadcnoid sein. Es gibt eine 
myeloide Pseudoleukämie lienalen Sitzes und eine lymphadenoide Leukämie medullär- 
lymphatischen Sitzes, 


1) Cfr. theoretische Vorbemerkungen Fol. huem. III, pag. 435 ff. 








— 29 — 


Nachdem neuerdings nicht nur eine medullire myeloide Pseudoleukämie (myeloide 
Myelombildung). sondern auch eine extramedulläre lymphatische Form dieser myeloiden Er- 
krankung (Aschhoff) bekannt gegeben ist, hat man ein gewisses Recht, auch die myeloide 
Leukämie, ebenso wie die lymphadenoide alenkämische und leukämische Hyperplasie, nicht 
als eine blosse Knochenmarkskrankheit, sondern als universelle Systemerkrankung des prä- 
formierten medullären Myeloidgewebes und des extramedullären, zur myeloiden Umwand- 
lang befähigten und prädestinierten leukozytoplastischen Parenchyms, bzw. des perivasku- 
lären Stromas aufzufassen, und als Folge oder Teilerscheinung einer sonst pseudo- d. h. 
aleukämisoh verlaufenden Hyperplasie anzusehen. 

Ist diese Anschauung begründet, dann aber ist der Milztumor bei myeloider Leu- 
kämie kein sekundär metastatischer, sondern ein autochthon hyper- bzw. bypermetapla- — 
stischer. Es würde hiernach dann also völlige Parallelitit zwischen der lymphadenoidep 
pad myeloiden Hyperplasie bestehen, denn auch die lymphadenoide Metahyperplasie (hyper- 
plastische Metaplasie, metaplastische Hyperplasie) des Knochenmarks beruht weder auf 
weitergewucherten lymphatogenen Metastasen noch auf Substitution des Myeloidgewebes 
derch aktiv wscherndes paramyeloides Lymphadenoidgewebe, sondern auf Hyperplasie der 
* — (intramyeloiden) Lymphosyten selbst mit oder ohne Metaplasie zu Mikro- 

mphosyten.! | 


Ich habe diese ganze vorstehende Entwicklung deshalb etwas breiter aus- 
geführt, um an obige Ausführungen anknüpfend nunmehr speziell auf die gross- 
zellig Iymphozytäre Leukämie abstrahieren zu können und unsere Deduktionen auf 
diese zu übertragen. | 

Nach Ehrlich-Pinkus ist diese, meist akut auftretende Erkrankung nur eine 
besondere, durch das vermehrte Auftreten der unreifen Stamm- und Keimzellen des 
Iymphadenoiden Gewebes charakterisierte atypische Varietät der lymphadenoiden Leu- 
kämie, gewissermassen eine bloße Abart und Unterart derselben. Nicht die reifen kleinen 
Lymphozyten geraten in Wucherung, sondern ihre unreifen Verstufen, die unreifer 
Iymphatischen Lymphogonien der Keimzentren, Türks Lymphoblasten, Während 
es bei der chronischen Form zur Vermehrung der peripherischen Lymphomparenchym- 
zellen kommt, sollen bei der akuten Form diese rapid abgeführt werden (weshalb 
die Drüsenvergrösserung oft ausbleibt), dagegen im wesentlichen statt deren eine 
Vermehrung der Keimgewebszellen statthaben (Pinkus, Anim. III, S. 26 u. 32). 
Es besteht eine Keimzentreniymphämie. Bei dem Uebergange der kleinzelligen in 
die grosszellige lymphozytäre Leukämie (Luksch)*) würden sich nach Türk die 
kleinen Lymphozyten durch embryonalen Rückschlag in ihre indifferenten lymphoiden 
Vorstufen anaplastisch entdifferenzieren. Nach Sternberg, der die grosszellige 
Form als Leukosarkombildung auffasst, würde die verher chronische Hyperplasie 
lymphosarkomatis ausarten. Nach K. Ziegier, der die Grosslymphozyten nicht 


1) Von diesem Gesichtspunkt aus kann man die makrolymphosytäre lymphoide Leu- 
kimie ohne weiteres als Abart der myeloiden Leukämie auffassen, denn es sind die 
myeloiden autochthonen Grosslymphozyten, welche hyperplasieren allein oder unter .Mit- 
beteiligung der lymphatischen Keimzentrumslymphoblasten. Andererseits ist auch die 
mikrolymphozytäre Leukämie, beruhend auf mikrolymphadenoider Hyperplasie des Kuochen- 
marks, nur eine Abart der myeloiden Myelämie, da die medullären Mikrolymphozyten aus 
den myeloiden Grossiymphozyten hervorgehen. (In diesem Sinne lässt auch Naegeli 
Lymphadenoidgewebe aus Myeloidgewebe entstehen, nur dass er die medulliren Gross- 
lymphozyten als Myeloblasten schärfstens von Grosslymphozyten trennt und morphologisch 
unterscheidet und nicht als solche anerkennt; Helly seinerseits leitet embryonaliter die 


aus echten Iymphadenoiden Grosslymphozyten ab.) 
Fol. haem. ill, 8. 325. 
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als lymphatische Elemente, sondern medulläre Myeloblasten (lymphoide Myelozyten } 
auffasst, besteht, da die Grosslymphozyten ja doch auch bei den ausgesprochensten 
akuten Focmen (nach Pappenheim) nie allein auftreten, sondern nur vor den 
stets gleichzeitig vorhandenen kleinen Lymphozyten prävalieren, ebenso wie bei 
der chronischen Form, wo die kleinen Lymphozyten vor den nach Pappenheim 
stets vorhandenen grossen prävalieren, eine Jymphatisch-medulläre gemischte, rich- 
tiger lymphoid-myeloide Wucheruugsform. Indessen zeigt schon der Uinstand, dass 
die akute Form bämatologisch nur quantitativ und graduell von der chronischen 
sich unterscheidet, dass es auch in der pathologisehen Auffassung sich nm essen- 
tiell gleichartige Prozesse handelt, 

Fasst man die Grosslymphoryten mit Ziegler als Myeloidzellen auf, so gilt 
für die mikrolymplozytäre Leukämie, welche nach der Neumannschen Anschauung 
stets eine Myelänie des mikrolymphadenoid degenerierten Marks ist, dass die 
kleinen Kuochenmarkslymphozyten nicht aus irgend welchen lymphadenoiden me- 
dullären paramyeloiden, sondern direkt aus den myeloiden Grosslymphozyten hervor- 
gehen; fasst man die Grosslymphozyten mit Pincus-Helly als lymphadenoide 
Elemente auf, so gelten für ihre Wucherung eo ipso dieselben Gesetze wie für die 
kleinen Lymphozyten. __ 

- Eine essentiell besondere Form, welche als dritte Form zwischen myeloider 
und lymphadenoider Leukämie steht, nimmt in gewissem Sinne Wolff an, der eine 
Makrolymphoidzellleukämie einerseits von der Makro- und Mikrolymphozytenlcuk&- 
mie, andererseits von der Myelozytenleukämie unterscheidet. 

‘Nun haben wir aber fortgesetzt betont, dass es eine reine Mikrolymphozyten- 
lepkämie ebensowenig gibt wie eine reine Myelozytenleukämie, und dass stets so- 
wohl bei lymphadenoider wie myeloider Wucherung Grosslymphozyten auftreten, 
ohne dass, ob man nun die Grossiymphozyten als lymphadenoide oder als myeloide 
Stammzellen auffasst, eine gemischte Leukämie anzunehmen wire. Denn nach 
unserer Ansicht sind dieselben Grosslymphozyten sowohl lymphadenoide wie myeloide 
Stammzellen. In diesem Sinne betrachtet Ziegler die Existenz der Grosslympho- 
zytenleukämie als Folge der myeloiden Entdifferenzierung im Verlauf fortgesetzter 
myeloider Wucherung. Erst kommt es regulär zur typischen Vermehrang der 
Myelozyten; mit fortgesetzter Wucherung aber kommt es durch Entdiffercnzierung 
zur Vermehrung der atypischen myeloiden Stammzellen. Ebenso fasst Helly die 
Grosslymphozytenleukimie umgekehrt auf als Folge lymphadenvider Entdifferenzie- 
rang. Anfangs besteht allein mikrolymphozytäre Hyperplasie, in deren Verlauf es 
dann aber zur anaplastischen Kntdifferenzierung des lyinphadenoiden Gewebes 
kommt. Der hyperplastische Reiz springt von den kleinen Lymphozyten im weiteren 
Verlauf der plastischen Reizung gewissermassen auf ein neues Element, von den 
Mikrolymphozyten auf die atypischen Vorstufen derselben, die Grosslymphozyten, 
über: die Mikrolymphozyten hören auf, sich in typischer Weise zu vermehren; es 
vermehren sich statt dessen die lymphadenoiden Stammzellen, das mikrolymphade- 
noide Gewebe metaplasiert makrolymphoid, 





Ganz umgekehrt fasst Pappenheim den Prozess auf. 

Auch Pappenheim sieht streng genommen in den Grésslymphozyten niébt 
ein drittes nenes Zellelement, dessen Wuchernng eine dritte essentiell neue Form 
der Leukämie neben Mikrolymphozyten- und Myelozytenleukämie abgibt. 

Es gibt nach diesem Autor keine reine Mikrolymphozytenleukämie und keine 
reine Myelozytenleukämie, sondern beide hämatologischen Formen sind stets mit 
Grosslymphozyten vermischt. Jede reine (ungemischte) Iymphadenoide sowohl wie 
tiyeloide Leukämie weist Grosslymphozyten im Blut auf, nur dass bei den akuten 
Formen diese Grosélymphozyten vor den Mikrolymphozyteu (bei der lyniphadenoiden) 
und Myelozyten (bei der myeloiden Form) meist prävalieren. Pappenheim teilt 
dicht den einseitigen Standpunkt von Pinkas-Helly, der in den Grossiymphozyten 
nur lymphadenoide Stammzellen, oder von Arneth-Ziegler, der in ihnen nur 
myeloide Stammzellen erblickt, und erklärt infolgedessen auch das Auftreten von 
Grossiymphozyten bei akuter oder chronischer Lymphadenoidteukämie nicht durch 
Vermischung mit myeloider Wucherung (Ziegler), oder das Auftreten von Gross- 
lymphozytenleukimie bei „gemischtzelliger* Leukämie nicht durch Vermischung 
myeloider Wucherung mit lymphadenoider (Pinkus). 

Da in den Grosslymphozyten nicht ein neues drittes besonderes Element zu 
sehen ist, welches von Mikrolymphozyven und Myelozyten verschieden wire, sondern 
bloss die lymphomyeloblastisch gemeinsame Stammform, so erkennt Pappenheim 
ebenfalls nur zwei Formen von leukämie an, beruhend auf Jymphadenoider und 
myeloider Wucherang, und die Grosslymphozytenleakämie ist nur eine. besondere 
Abart bald der cinen, bald der anderen Form, kann also sowohl auf der einen wie 
der anderen Wucherungsforin berahen und aus ihr resultieren. | 


Es ist nun die Frage, wie wir uns das Zustandekommen der atypi- 
schen Varietät aus der typischen vorzustellen haben. Hier tübren verschiedene 
Forscher, so Helly und Ziegler, den Begriff der entdifferenzierenden Ana- 
plasie als einer durch fortgesetzte Zellwucherung entstehenden Degeneration ein. 


Nach Pappenheim beruht dagegen der Vorgang, dass eme solche Leukämie 
der indifferenten Grosslymphozyten aus mycloider oder auch Iympladenoider Wuclie- 
rung resultiert. gewissermassen aus lymphadenoider „der myeloider gewöhnlicher 
ehronischer Leukämie hervorgeht, nicht aut dem Ueberspringen des hyperplastizchen 
Reizes von den reifen myeloiden und lymphadenoiden Parenchymzellen auf die un- 
reifen Vorstufen, oder auf anaplastischer Entdifferenzierung. . 


Die Mitose der Mikrolymphozyten und Myelozyten wird nicht abgelöst durch 
eine solche der atypischen grossen Lymphozyten und ungekörnten Myelozyten, d.h. 
der Mutterzellen. 


Eher kann man sich vorstellen, dass die homoplastisch mitotische Vermeh- 
rang der reifen und differenzierten Lymphozyten und Myeloidparenchyinzellen ab- 
geliet wird durch heteroplastische Vermehrung derselben aus Grosslymphozyten, 
und daag diese letztere dann schliesslich übergeht in alleinige homoplastische Mi- 
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tose der Grosslymphozyten unter Sistierung der heteroplastischen Neubildung kleiner 
. Lymphozyten oder gekörnter Myelozyten. 

Gerade nun dieser Uebergang mikrolymphozytärer oder myeloider Leukämie 
in makrolymphozytire Leukämie zeigt, dass es sich hierbei nicht um eine Ent- 
differenzierung der kleinen Lymphozyten und Myelozyten, die im Verlauf der 
Wucherung anaplastisch zu grossen und körnchenlosen Zellen entarten, handelt, 
sondern um Paralyse der metaplastischen Potenz der aut jeden Fall allein schon 
vorher erkrankten Makrolymphozyten. Nicht auch springt der Reiz von den vor- 
her ergriffenen kleinen Lymphozyten oder Myelozyten auf eine dritte neae Zell- 
form der Grossiymphozyten über (es handelt sich nicht um gemischte Leukämie 
im Sinne Türks), sondern die schon vorher ergriffenen Grossiymphozyten hyper- 
plasieren einseitig ohne zu metaplasieren, stellen ihre Differenzierung ein. 

D. h. mit anderen Worten schon bei den chronischen Formen lymphadenoider 
und myeloider lenkämischer Hyperplasie besteht Hyperplasie, plastische Reizung 
der unreifen Stammzellen. Bei mehr chronischen Reizungen aber ist diese homo- 
plastische Hyperplasie verbunden mit metaplastischer Differenzierung zu kleinen 
Lymphozyten und Myelozyten; bei den akuten Fällen sistiert die heteroplastische 
Neoplasie der kleinen Lymphozyten, die metaplastische Differenzierung der Cornil- 
schen Grosslymphozyten zu AMyelozyten; es restiert allein, in beiden Fällen, die 
mitotische Hyperplasie der Iymphadenoiden oder je nachdem myeloiden Gross- 
lymphozyten. 

Nach Pappenheim handelt es sich also bloss um eine Variabilität desselben 
hyperplastischen Reizes, der, sowohl bei lymphadenoider wie myeloider Hyperplasie, 
in dem nämlichen leukoblastischen Gewebssysteme sein adäquates Substrat, seine 
Lebensbedingungen und Rezeptoren findet und hier stets in erster Linie die 
gemeinsamen indifferenten Stammzellen, die lymphatischen oder die 
medullären, richtiger die lymphadenoiden oder die myeloiden Gross- 
lymphozyten in Wucherung versetzt. Je nach seinem besonderen Cha- 
rakter werden sie sich während dieser Wucherung in kleine Lymphozyten oder 
in Myelozyten umwandeln. 

Aebnlich wie unter Röntgenbestrahlung eine gemischtzellige Myclozyten- 
leukämie schliesslich in eine grosszellige Lymphozytenleukämie (Myeloblastenleukä- 
mie) übergehen kann, ebenso kann die mikrolymphozytäre Leukämie, vermutlich bei 
Virulenzzunahme des lymphoplastischen Reizes, in die makrolymphozytäre Form 
übergehen, indem die "stets auch schon im Falle der chronischen lymphadenoiden 
Hyperplasie in produktiver Aktivität befindlichen wuchernden Makrolymphozyten 
ihre metaplastische, mikrolymphozyto- plastische Funktion einstellen. 

Also es hört nicht die mitotisch-amitotische Hyperplasie und Vermehrung der 
kleinen Lymphozyten auf dadurch, dass der hyperplastische Reiz auf die Gross- 
lymphozyten des Keimzentrums überspringt. sondern schon im ersten chronischen 
Falle werden bereits aus den sich ebenfalls vermehrenden Keimzentrumszellen 
heteroneoplastisch Mikrolymphozyten gebildet [sie gehen auf in der Bildung und 
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Umwandlung zu kleinen Lymphozyten], im zweiten Falle wuchern sie als solche 
ohne jede metaplastische Umwandlung. Daher findet man bei chronischer lym- 
phoider Leukämie überhaupt keine Keimzentren. 

Bis diese oben präzisierte Auffassung entstehen und sich klären konnte, ob- 
wohl sie noch keineswegs bewiesen oder gar anerkannt ist, mussten unsere Vor- 
stellungen vom Wesen der Leukämien überhaupt mancherlei Wandel durchmachen 
und eine ganze Reihe anderer Anschauungen durchlaufen. Je nachdem die Autoren 
bei einer oder der anderen dieser Uebergangsauffassungen stehen geblieben sind, 
sind auch über die akute speziell makrolymphozytäre Leukämie die verschiedensten 
Ansiehten geäussert worden. 

Wie schon erwähnt, betrachtet Ehrlich-Pinkus die makrolymphozytäre 
Iymphoidzellige Leukämie als Abart der lymphadenoiden Leukämie und bezeichnet 
die bei ihr im Blute auftretenden Zellen direkt und ausdrücklich als grosse 
„Lymphozyten“, die aus den Flemmingschen Keimzentren stammen. Anämie 
ID, 8. 26 u. 32 betont Pinkus ausdrücklich, dass die makrolymphozytäre (akute) 
Leukämie mit Hyperplasie der lymphatischen Keimzentren einhergehe, und da 
nach 9. 60 und 71 seiner Ausführungen das Knochenmark bei der Makrolymphämie 
nur eine nebensächliche Rolle zu spielen braucht, hat man anzunehmen, dass er 
nach Ehrlich diese Affektion unter Umständen als rein lymphatische Lympho- 
gonienaffektion, also als grosszellige Lymphämie aufgefasst wissen will. 

Auf Grund der Beobachtungen von Walz, Pappenheim und Dennig elner- 
seits, und der Beobachtungen von Neumann andererseits, sind wir indes dem 
gegenüber zu der Überzeugung gekommen, dass auch die lymphadenoide Leukämie 
entweder stets mit Knochenmarksaffektion eimhergeht*), gemäss ihres Wesens als 
Systemerkrankung, oder sogar isoliert und primär-medullär etabliert sein kann, 80 
dass die Knochenmarksaffektion hierbei u. U. d. h. in Rücksicht auf den speziell 
hämatologisch-leukämischen Charakter von ausschlaggebender Bedeutung wird (8. 0.). 
Schon Pinkus ist geneigt, für die grosszellig Iymphozytäre akute Leukämie in 
diesem letzteren Punkte ein Zugeständnis zu machen (loc. cit. S. 31, 60 und 71), 
aber gerade der zweite von mir s. Z. zur Klärung dieser Frage publizierte 
Fall (Zeitsehr. f. klin. Med. 39) beweist, dass auch chronische und kleinzellig- 
lymphozytäre Leukämie isoliert medullär, bzw. ohne die übliche Drüsenaffektion 
einbergehen kann. 

Es müssen daher, sofern man mit Ehrlich-Pinkus die Grosslymphozyten 


1) Ich möchte auch bei dieser Gelegenheit wieder der so oft durch die Literatur 
geschleppten missverstandenen Auslegung meiner Anschauung gegenübertreten, als ob ich 
in fuer hyperplastischen Knochenmarksaffektion die Grundlage einer sofortig leukämisch 

sich âussernden Manifestation erblicke. Wie vielmehr jede Iymphatische und lienale Pseudo- 
leukämie als solche verharren kann und nicht in Leukämie übergehen muss, so habe ich 
auch, gestützt auf die Befunde von Runeberg, Baumgarten, Litten gegenüber Neu- 
mann der Existenz einer medullären diffusen (nicht bloss myelomatösen) aleukämischen 

ukämie von jeher das Wort geredet : (Arch. f. klin. Chirurgie LXXI. 8. 58, 54. 
Zeitachr. f. klin. Med. LII, S. 285, 293—94) und den Satz gestützt, dass keine Leukämie 
ohne Knochenmarksh rplasie einhergeht aber nicht jede Knochenmarkshyperplasic leu- 
kämisch sein muss (Fol. haem 85). 
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als lymphatisch-lymphadenoide Elemente und die akute Grossiymphozytenleukämie als 
Abart der lymphadenoiden Leukämie betrachtet, dieselben theoretischen Anschauungen 
für die Mikrolymphozvten- wie für die Makrolymphuzytleukämie Geltung haben. 

Hinsichtlich der Mikroiymphozytenleukämie machte Pinkus der Neumanı- 
schen Theorie zuliebe das Zugeständnis, dass im Knochenmark neben dem sperif- 
schen Myeloidgewebe noch Lymphomgewebe vorhanden sei, auf dessen Wacherung 
die Mikrolymphozytenleukimie als Iymphadenvide Myelämie zu beziehen sei. Helly 
akzeptiert diese Auffassung auch für die Grosslymphozytenmyelämie, so zwar, dass 
im letzten Fall nur die Grosslymphozyten aus lymphadenoidem Knochenmarks 
gewebe, im ersten Fall die aus ihm entstandenen Mikrolymphozyten wuchern. Es 
handelt sich also in beiden Fällen nach dieser Theorie um lymphadenoide Wache- 
rung, bzw. medulläre Teilaffektion dieser selben Wucherung. 

K. Ziegler und Arneth fassen im Gegensatz dazu die Grosslymphozyten 
als mveloide Elemente auf und beziehen die Mikrolymphozytenleukämie auf Hyper- 
plasie des lymphadenoiden Knochenmiarksanteils, die Makrolymphozytenleukämie aber 
auf Hyperplasie allein der myeloiden Myeloblasten; jene sei lymphadenoider Natur, 
diese aber eine atypische Abart der myeloiden Leukämie, bei der nur die eine 
Form der unreifen myeloiden Stammzellen wuchert. 

Wir kombinieren beide Standpunkte und fassen dié Bedeutung der Gros 
lymphozyten weniger einseitig als Ziegler. Wir halten sie allerdings z. T. eben- 
fails für spezifisch myeloide Elemente, leiten aber auch die typischen kleinen 
Lympbozyten sowohl des Drüsenapparates wie die des Knochenmarks aus ihnen 
ab, ohne eine besondere lymphadenoide Knochenmarksgewebsguote neben dem 
medullären Myeloidgewebe anzunehmen. 

Auf die makrolymphozytäre Leukämie übertragen würde diese Anschauang 
zu dem Ergebnis führen, dass dieselbe entweder eine isoliert medulläre Affektion 
ist, beruhend auf diffuser makrolymphoider Metaplasie des Knochenmarkes (es gibt 
auch eine entsprechende diffus medulläre aleukämische grosszellige, aplastische oder 
azytokerastische Myeloblasten-Pseudoleukämie, sowie eine multiple splenoide Myelom- 
bildung), oder eine kombiniert lymphatisch-medullire Affektion; wir sind der Ar 
sicht, dass dieselbe niemals allein lymphatisch als blosse Lympbämie auftritt, aber, 
um Pinkus’ Angaben über die Rolle der Keimzentren bei dieser Krankheit 
(Anim. LIL, 8. 26 u. 32) zu berücksichtigen, entweder mit starker Drüsenhyperplasie, 
oder doch gleichzeitiger hauptsächlicher Beteiligung des Knochenmarkes, oder 
bei äusserlich nicht vergrösserten Drüsen doch mit der hyperplastischen in erster 
Linie stehenden Markaffektion konkommittierender geringerer interner Hyperplasie 
speziell der Keimzentren einhergeht; dass sie ferner wohl auch u. U. erhebliche 
lymphatische Tumoren der total in Keimzentrumegewebe umgewandelten Drüsen 
und hypertrophischen Tonsillen aufweisen kann und auch aus akuter hämorrhs- 
gischer iymphatischer Pseudoleukämie (Mosse) hervorgeht. 

D. h. die Grosslymphozytenleukimie verhält sich wie die sonstige lymphade- 
noide Leukämie, ist gewöhnlich eine lymphatisch-medulläre Affektion mit grösserer 
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oder geringerer Mitaffektion der Driisen, wohl auch eine anscheinend isoliert me- 
dulläre Affektion, beruhend allein auf Hyperplasie des medullären Lymphadenoid- 
gewebes bzw. der myeloiden Grosslymphozyten und der aus ihnen entstehenden 
Mikrolymphozyten, aber wohl kaum jemals eine reine Lymphämie, d. b. eine blosse 
Hyperplasie des lymphatischen Lymphoidgewebes ohne Mitañektion des medullären 
Retikulärgewebes. 

Man darf hiernach also keineswegs mit Ziegler sagen, dass nur die chro- 
nische Iymphadenoide Leukämie als eigentlich lymphatische Affektion mit Drüsen- 
schwellungen einhergeht, dagegen die akute Form rein medullär ohne Drüsenaffektion 
verläuft, überhaupt keine lymphadenoide, sondern stets nur rein myeloide Erkran- 
kung ist, bzw. dass die grosazellig Iymphozytäre Leukämie überhaupt stets eine 
prävalente oder isoliert medulläre Affektion wegen der nur spärlichen Ausserlich 
wenig sichtbaren Drüsenbeteiligung sei. Solange die makrolymphozytäre Leukämie 
von Ehrlich als Abart der lymphadenoiden Leukämie aufgefasst wird, und die 
gromen schmalleibigen, rundkernigen, lymphoiden Zellen mindestens auch als lym- 
phomatiee und adenogene lymphadenoide mikroplastische Lymphoblasten fungieren 
können und den Wert als Lymphadenoidgewebszellen besitzen und von autoritativer 
Seite mit guten Gründen als solche gehalten werden (Ehrlich, Anam. I, S. 48; 
Pinkus, Anim. III, S. 9, Anm.), solange müssen für diese Leukämie als allge- 
meine lymphedenoide Systemerkrankung auch die nämlichen Gesetze gelten, wie 
für die kleinzellige Form (Pinkus, Anim, III, S. 31); der einzige Unterschied 
wäre ein gradaeller insofern, als hier nicht die normalen typischen Parenchymzellen, 
sondern ihre unreifen Vorstufen vermehrt gebildet und ins Blut abgeführt werden. 


Wie die Grosslymphozyten von gewisser Seite (inkorrekt, wie wir sahen) als 
atypische Lymphozyten bezeichnet und aufgefasst werden, ebenso sind ja gewisser- 
massen auch die Myelozyten als Vorstufen der reifen polynukleären Leukozyten 
ebenfalls atypische Granulozyten. Eine der kleinzellig Iymphozytären Lenkämie 
entsprechende myeloide Leukozytenleukämie, bei der nur polyaukleäre Leukozyten 
oder allenfalls noch ihre Vorstufen, die Myelozyten, wuchern, ist jedoch ebenso- 
wenig bekannt, wie eine überwiegend oder rein myelozytäre ausschliessliche Gra- 
nulozytenlenkimie; vielmehr während bei den Iymphadenoiden Wucherungen nur 
Lymphozyten wuchern, finde ich, dass bei den Hyperplasien des myeloiden Gewebes 
ausser reifen und unreifen Granulozyten auch stets immer noch lymphoide Zellen 
vermehrt gebildet werden, grosse wie kleine, breitrandige wie schmalleibige, d. h. 
wahre grosse und kleine schmalrandige, im Rand stark basophile Lyınphozyten und 
Irmphoide Leukozyten (leukozytoide Lymphozyten) mit breitem, schwächer basophilen 
Rand. Allerdings behauptet Türk, dass in solchen Fällen eine gemischt lymphoid- 
myeloide oder splenoid-myeloide Wucherung vorläge; die reine myeloide Form 
ware frei von Vermehrung lymphoider Zellformen; doch kann ich dieser Ansicht 
nicht beipflichten. Gerade auf Grand diéser Tatsache habe ich die reine myeloide 
leakämisehe Wucherung als gemischtzellige Leukämie bezeichnet, bei der multi- 
forme Granulozyten und Lymphoidozyten im Blut vermischt vorkommen. 

3* 


Arneth und mit ihm Schultze und neuerdings K. Ziegler, noch dus- 
listischer als Ehrlich, nehmen dagegen an, dass die fraglichen lymphoiden Zellea 
keine lymphadenoiden Zellformen, sondern ausschliesslich integrierende Bestandteil 
des Myeloidgewebes, spezifische Myeloidzellen seien, nämlich die unreifen Vorstufe | 
der bereits differenzierten Myelozyten, die lymphoiden Myeloblasten, welche von 
Typus der (grösseren kleinen) Lymphozyten streng und deutlich durch die besondere 
Kernform und den weniger stark basophilen breiteren Rand unterschieden seien. 
Nicht die Myelozyten, sondern die Myeloblasten sind die niedersten Mutterzellen 
des Myeloidgeweber. Es handle sich demnach bei der typischen myeloiden Leukämie 
zwar nicht, wie Engel und Türk meinen, um eine reine Myelozytenleukämie. 
welche nach Pappenheim nicht vorkommt, sondern in der Tat, wie Pappen- 
heim meint, um eine gemischtzellige Leukämie, doch sei diese gemischtzellige 
Leukämie nicht im Sinne Türks eine gemischtgewebliche, sondern eine rein 
myeloide Affektion. oo 

Wäre diese Anschauung die richtige, so wäre erstens einmal jede typische 
chronische Mikrolymphozytenleukämie, die nach Pappenheims Feststellungen stets 
auch mit Grosslymphozyten einhergeht, eine myeloid-lymphadenoide Mischform, in- 
dem sich die unreifen Myeloblasten mit den reifen gewucherten Lymphadenoid- 
gewebszellen vereint vermehren. Schon dieses ist sehr unwahrscheinlich. Auf die 
Theorie der Grossiymphozythämie übertragen, wäre diese Erkrankung keine vor- 
nehmlich Iymphatische, ja selbst nicht einmal medullär lymphadenoide Erkrankung. 
keine Myelämie des gewucherten medullären Lymphadenoidgewebes, speziell seiner 
atypischen Grosalymphozyten, deren Wucherung das eigentliche Myeloidgewete sut- 
stituiert hat, sondern es handle sich um eine ausschliesslich myeloide, also eo ipso 
vornehmlich medulläre Affektion, allenfalls (bei Drüsenaffektion) mit sekundärer 
Beteiligung des Drüsenapparates. Es wäre eine atypisch-myeloide Leukämie 
in der obigen Definition dieses Begriffes, denn man würde als atypisch myeloide 
Hyperplasie diejenige Wucherungsform zu bezeichnen haben, bei der allein nur 
vornehmlich die unreifen Vorstufen der Myelozyten, eben diese grossen lymphoiden 
Myeloblasten oder ungekörnten Cornil-Troje-Müller’schen Markzellen vom 
lymphozytären Habitas in Wucherung geraten und das Krankheitsbild der 
grosszelligen, meist ebenfalls akuten Myeloblastenleukämie hervorrufen. 


Wie bei den sonstigen myeloiden Erkrankungen handelte es sich dann hier 
bei dieser atypischen myeloiden Leukämie ebenfalls nicht um eine rein medullär 
Affektion, sondern um eine Systemerkrankung, welche vor allem auf die Milz 
und nur gelegentlich allenfalls auch auf den Lrüsenapparat übergreift. 

Unterstützt wird diese Auffassung von der myeloiden Natur der Gros 
Iymphoztenleukämie besonders durch den Fall Schultze, der sich in Metastase 
bildung und Pathogenese wie eine myeloide Leukämie verhielt und bei dem das Iym- 
pnatische Drüsengewebe nicht eine aktive Hyperplasie, sondern passive Substitution 
durch „eingelagerte“ anorganoid angeordnete ungekörnte Myeloidzellen zeigte. 

Mit dierer einseitig myeloiden Auffassung vom Wesen der Grosslymphozyten 
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ist nan aber schwer die Vorstellung von der Lymphozytogenese zu vereinen. Es 
müsen doch auch die kleinen Lymphozyten aus irgend welchen eigenen Vorstufen 
entstehen und auch das Lymphadenoidgewebe seine eigenen unreifen (atypischen) 
Mutterzellen haben, deren einseitige Hyperplasie bei anaplastischer Entdifferen- 
zierung eintritt, bzw. dessen Anaplasie zu atypischen Mutterzellen bei fortgesetzter 
Hyperplasie auftritt. 

Es widerspricht ferner dieser myeloiden Auffassung die kategorische Fest- 
stellung von Ehrlich von der Bedeutung der Grossiymphozyten als lymphatische 
Keimzellen, sowie von Pinkus von der hervorragenden Mitbeteiligung der lympha- 
tischen Keimzentren bei akuter Grosslymphozytenleukämie. 

Einen Ausweg aus diesem Dilemma suchen die Ansichten von Naegeli und 
Wolff, welche die myeloiden Mutterzellen als Pseudogrosslymphozyten morpho- 
logisch (Naegeli) oder wenigstens funktionell (Wolf) von den echten lymphatischen 
Grosslymphozyten abtrennen, nicht einseitig lymphatische Grosslymphozyten wie 
Ehrlich und Helly, oder einseitig myeloide wie Arneth und Ziegler annehmen, 
sondern den myeloiden Mutterzellen noch besondere, von ihnen morphologisch oder 
in ihrem weiteren zytoplastisch-zytogenetischen Schicksal verschiedene lymphadenoide 
Stammzellen gegenüberstellen. 

Hiernach müssten natürlich auch zwei verschiedene Formen von Grosslympho- 
zytenlenkämie angenommen werden. 

Die hierbei vor allem zu prüfende Frage ist, ob diese beiden Zellformen in 
der Tat irgendwie verschieden sind und auseinandergehalten werden können. 


Hierzu ist vorweg zu bemerken, dass wir natürlich zwischen bloss grossen, 
d. I. mittelgrossen oder zufällig grösseren individuell hypertrophierten oder nur 
wenig unrefen Lymphozyten und eigentlichen Grosslymphozyten unterscheiden 
müssen, Jene letzteren haben allerdings eine andere, von der der kleinen Lympho- 
zyten abweichende besondere Kernform (s. Pappenheim, Atlas Prototyp 12 u. 13) 
jedoch ebenso im Myeloidgewebe wie auch in den lymphatischen Keimzentren. 
Ehrlich benannte trotzdem gerade diese Zellen als Lymphozyten, also ebenso wie 
die kleinen Lymphozyten, weil sie bei simultaner, die Kernstruktur schlecht 
färbender Methylenblau-Eosinfärbung sich ganz so verhielten, wie die banalen 
kleinen ebenfalls hierbei im Kern schlecht gefärbten Lymphozyten, d. h. schmalen, 
stark basophilen Rand und hellen, fast strukturlosen, nukleolenhaltigen Kern auf- 
wiesen, Wie die kleinen schmalrandigen Lymphozyten (Patellas echte Lympho- 
ziten) zu endotheloiden breitrandigen im Plasma schwächer, im Kern stärker 
basophilen kleinen mononnkleären Leukozyten auswachsen, so tun dieses auch die 
grossen Formen. Dass diese Gebilde lymphadenoider Herkunft sind oder mindestens 
sein können, dafür wird man wohl Ehrlichs Autorität Vertrauen entgegen 
bringen dürfen, der sie ausdrücklich mit Flemmings teilungsreifen Stammzellen, 
Bendas Lymphogonie identifiziert. Lediglich um seine sonstigen dualistischen 
Anschanungen zu stützen und weiter konsequent auszubauen, scheinen Forscher, 
We K. Ziegler, zudem gestützt auf Fälle wie den von Schultze, ibre lymph- 
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adenoide Abkunft fiberhaupt zu leugnen und sie als Myeloidzellen in Anspruch 
zu nehmen, um nämlich die Uebergangsbilder von Myelozyten aus lymphoiden 
Vorstufen nicht im Sinne einer Entstehung von Myeloidgewebszellen aus irgend- 
welchen selbst unreifen makrolymphozytären Lymphoidgewebszellen zu denter. 
sondern um solche Zellübergänge nur innerhalb des einen Myeloidgewebes zuzulassen.! 

Ehrlich selbst hat nun allerdings die von Cornil-Troje-Müller aus- 
drücklich im Knochenmark entsprechend beschriebenen Zellen nicht als Myeloid- 
zellen anerkannt (Anim. I S. 48, Anäm. III S. 9), sondern sie als Lymphadenoid- 
zellen in Anspruch genommen. Indess habe ich diese nämlichen Gebilde, wohl als 


Erster, mit aller Sicherheit im Knochenmark nachgewiesen und sie mit Ehrlichs | 


Grosslymphozyten identifiziert. | 
Allerdings haben L. Michaelis und Wolff, um im Sinne Ehrlichs zu 
handeln, eingewendet, es seien dieses gar keine wahren Grosslymphozyten, sondern 
nur morphologisch so scheinende Zellen, die aber, weil physiologisch different, nicht 
als Lymphozyten, sondern nur als Lymphoidzellen zu benennen seien. Pinkus, 
Helly geben ihre Existenz auch im Knochenmark zu, aber nur in einer lymph- 
adenoiden Gewebsquote derselben, und Naegeli und Mosse, noch einen Schritt 
im Sinne Ehrlichs weiter gehend, behaupten sogar, die fraglichen, allerdings im 
Mark entstandenen Zellen seien auch morphologisch different (Myeloblasten oder 
lymphoide Myelozyten), aber keine Grosslymphozyten, denn im Myeloidgewebe kämen 
überhaupt (wie Ehrlich angegeben) keine echten Iymphozytären Zellen vor, viel- 
mehr produzierten diese schmalrandigen Myeloblasten und breitrandigen lymphoides 


mononukleären Leukozyten keine Mikrolymphozyten, sondern nur (durch Uebergangs- 


zellen) gekörnte Myelozyten. Auch im embryonalen Knochenmark fänden sich 
nicht Grosslymphozyten, sondern nur Myeloblasten, entgegen Pappenheims An- 
gaben, und nicht die Grosslymphozyten produzieren Myelozyten. noch sei das Myeloid- 
gewebe eine höhere Stufe der Iymphozytären Zellentwicklung, sondern umgekehrt 
sei das Drüsengewebe eine höhere Differenzierung der indifferenten Myeloblasten. 

Als wesentlichste morphologische Unterschiede zwischen myeloiden grossen 
Lymphoidzellen, Myeloblasten und Groeslymphozyten (Lymphoblasten) gibt Naegeli 
und nächst ihm Türk an, einmal dass der Kern der indifferenten atypischen ur- 
gekörnten Myeloidzellen schon myelozytischer sei, ein zartes Netzwerk ohne Nakle- 
olen führe, während die “achten lymphatischen Grosslymphozyten Lymphorytenkern 
besässen, zweitens dass das Protoplasma breiter, leukozytärer, weniger basophil, 
wie bei den lymphadenoiden Stammzellen sei und eine Neigung zur Körnung 
erkennen lassen, teils schon stellenweise gekörnt sei- (Wolff), oder eine unfertigo 
chagrinartige Bestäubung erkennen lassen. Hingegen steht Pappenheim auf 


1) Helly, der die Grosslymphozyten nicht als Myeloidgewebszellen sondern als lympb- 
adenoide Elemente auffasst, sieht in jenen Uecbergangsbildern umgekehrt nicht eine normale 
Entwicklung, sondern eine rückwärts gerichtete pathologische atypisch anaplastische Eıt- 
differenzierung. Denn auch er lässt im Sinne Ehrlichs postembryonal und normalerweise 


Uebergiinge zwischen Lymphozyten selbst grossen und unreifen einerseits und Myelozytes 
andererseits nicht zu. 
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dem Standpunkt, dass die von Naegeli, Mosse, Türk und W. Schuitze an- 
geführten morphologischen tinktoriellen Differenzen nicht essentieller Natur sind, 
nicht verschiedene unüberbrückbare Artunterschiede ausdrücken, sondern d:s5 es sich 
bless um verschiedene Entwicklungsstadien einer Zellform handelt, derart, dass die 
geschilderten breitrandigen (Schultze), zum Teil gekörnten (Türk, Wolff) Lym- 
phoidzellen und Myeloblasten lediglich weitere Ausbildungsformen des absolut schnial- 
randigen, naktkernigen, stark basophilen ungekörnten grossen Rundzellen sind. 

Jedenfalls sind die Biutzellen, die A. Wolff und L. Michaelis in ihren 
Fällen von myeloider Lymphoidzelleukämie abbilden, völlig analog den typischen 
Grosslymphozyten, und auch histologisch verhält sich das Bild, das Schultze von 
seiner Myeloblastenleukämie gibt, in seiner zellulären Zusammensetzung ganz so, 
wie es bei sonstigen Fällen akuter Grossiymphozytenleukämie (Elfer, Veszpremy) 
geschildert ist (s. unsere Tafel). . 

Auch sonst ist diese Ansicht von Naegeli nicht allerseits anerkannt, und 
recht namhafte Hämatologen behanpten nach wie vor, dass die fraglichen myeloiden 
Zellen sich morphologisch ganz ebenso verhalten wie die lymphadenoiden sessilen 
Stammzellen und wie Ehrlichs Grosslymphozyten. Ausser Verf. hat sich auch 
Helly neuerdings dieser Ansicht angeschlossen. 


Also den einzelnen spezifisch hierbei in betracht kommenden grossen Zeilen 
als solchen kann man es doch nicht ohne weiteres anschen, ob sie lymphoide oder 
myeloide Grossiymphozyten, Grosslymphozyten oder schmalrandige Myeloblasten sind. 
Insbesondere Kamilla Horwitz, Naegelis eigene Schülerin, hat sich jüngst in 
diesem Sinne geäussert. 

Entsprechend kauu man aus der Form der dabei in erster Linie vermehrten 
Zellen nicht sagen, ob die akute Lymphozytenleukämie eine Iymphoide Myeläwie 
ist, ob sie der lymphadenoiden oder der myeloiden Gewebswucherung zuzurechnen 
ist. Angenommen, diese Form der akuten Grosslyw»!.czytenleukäinie sei nur ein- 
seitig im lymphadenoiden oder myelviden Sinn zu deuten, sie sei entweder eine 
Atypie der Iymphadenoiden oder nur der myeloiden Wucherung, dann steht, wie 
wir sehen, der myeloiden Ansicht von Ziegler die Behauptung von Pinkus von 
der Keimzentrumshyperplasie entgegen, der einseitig Iyı:phadenoiden Ansicht von 
Helly die Schwierigkeit, dass wir auch jede chronische Lymphozytenlenkimie 
wegen ihres Befundes an Grosslymphozyten als gemischte Leukämien ansehen müssen. 

Nehmen wir aber mit L. Michaelis selbst an, dass die lymphadenoiden 
und myeloiden Stammzellen funktionell in zytoplastischer Hinsicht verschieden sind, 
dass sie also morphologisch homolog, aber biologisch nicht äquivalent sind, man 
ihnen ihrer Morphologie nacli ihr weiteres Schicksal und ihre Umbildung 
nicht ansehen kann, so würden wir allerdings zweierlei Formen von Grosslympho- 
zytenleukämie zulassen müssen, eine atypisch myeloide und eine durch suuylastische 
Entdifferenzierung des hyperplasierten Lymphadenoidgewebes entstand«ne zweite, 
doch könnte man rein hämatologische bzw. zytologisch aus dem Blutbefund allein, 
bzw. allein aus der Form der im Blutbild prävalierenden Zellen keinen Schluss 
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auf die histologische Natur der einen oder anderen Form von Grossiymphozyten- 
leukämie tun, ganz abgesehen davon dass beide Formen womöglich im Sinne Türks 
„gemischt“ vorkommen können. 

Ob nun die Grosslymphozytenleukämie als rein myeloide Myeloblastenleukämie 
angesehen wird, ob neben der lymphadenoiden Form noch eine atypisch entdiffe- 
renzierte myeloide Form existiert, jedenfalls hat Sternberg sich noch darüber 
zu äussern, ob er von seinem Standpunkt aus auch diese myeloida Form im Siane 
Bantis als Leukosarkomatose angesehen wissen will. 

Somit hält Pappenheim allerdings mit Helly an der ursprünglichen Ar 
schauung Ebrliehs fest, welcher in den fraglichen Zellen echte lymphozytäre 
Gebilde erblickt, behauptet aber nach wie vor auf das allerentschiedenste, dass 
dieselben auch im Knochenmark, und zwar in dessen eigenstem spezifischem Mveloid- 
gawebe vorkommen, und erweitert somit Ehrlichs einseitig lymphadenciden Stand- 
punkt, indem er ihn mit dem einseitig myeloiden von K. Ziegler versöhnt. Danach 
sind die indifferenten Grosslymphozyten nicht nur lymphadenoide Elemente, auch nicht 
nur myeloide Elemente, sondern finden sich in allen zytoblastisch hämatopoetischen 
Gewebsformationen als unreife Stammzellen vor, für gewöhnlich dort Lymphozyten, 
bier (trotz Hellys dualistischen Einspruchs auch postembryonal) Myelozyten produ- 
zierend, aber in pathologischen Fällen auch eine entgegengesetzte Entwicklungs- 
richtung einschlagend. 


Die Anschauung, nach welcher beide Formen der chronischen Léukämie als 
Systemerkrankung aufzufassen sind, trklärt nicht nur auf das allereinfachste 
myeloide Metaplasie der Milz bei myeloider Leukämie, sondern auch die lympl- 
adenoiden gross oder kleinzelligen Metaplasien des Knochenmarks bei den lymph- 
adenoiden gross- und kleinzelligen Leukämien. 

Es ist hiernach nicht nötig, besonderen Wert auf echte Metastasenverschleppung 
zu legen, bei der es überhaupt sehr merkwürdig ist, dass sie nur nach präfer- 
mierten himatopoetischen Geweben und nieht auch nach sonstigen parenchymatösen 
Organen hin statthat, Man kann vielmehr gegenüber Banti mit Kundrat auch 
für die myeloide typische und atypische Form, gestützt auf die Beobachtung von 
Aschoff,. sich auf den Boden der Anschauung von der Systemerkrankung stellen. 
‘ Andernfalls braucht man nicht auf gewisse, für die Norm noch zu schwach 
gestützte myeloide Gewebsreste in der Milz und präformierte extramyeloide 
Lymphome im Knochenmark zu rekurrieren. Nicht ein wucherndes Gewebe wuchert 
gegen das andere, es substituierend, sondern innerhalb desselben Gewebes beginnen 
die eigenen Mutterzellen in aberrierender Weise zytoplastisch zu funktionieren 
oder bloss zu hyperplasieren, ohne zu metaplasieren. 

Nach dieser Auschauung entstehen auch bei der mikrolymphozytären Lew 
kämie die die mikrolymphadenoide Metaplasie des Knochenmarks bildenden Mikro- 
lymphozyten antochthon, und zwar nicht aus besonderem medullärem Lymphadenoid- 
gewebe, sondern aus den myeloiden Grossiymphozyten. 
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Andererseits ist die makrolymphoide Markmetaplasie bei Grosslymphozyten- 
leukimie mit demselben Recht als Rückwandlung des Myeloidgewebes selbst in 
Keimzellgewebe, also als atypisches (entdifferenziertes, anaplastisches) Myeloidgewebe 
anzusehen. 


Nach dieser Anschauung gäbe es allerdings nur Eine Art von Grosslymphozyten- 
leukämie, eine Leukämie der gemeinschaftlichen embryonalen Stamm- und Keimzellen. 
Diese Auffassung der Grosslymphozytenleukämien als entstanden durch 
Wacherung der gesamten embryonalen Keimzellen würde ja allerdings im Sinne 
einer Systemerkrankung sein, aber einmal doch gewissermassen verlangen, dass 
stets eine Art lymphadenoid-myeloid gemischter Leukämie vorliegt, was an und 
für sich doch sehr unwahrscheinlich; vor allem aber würde sie Fälle wie den von 
Schultze nicht erklären, bei dem keine lymphatische Keimzentrumshyperplasie 
bestand, sogar vielmehr Atrophie der lienalen Follikel; sie würde also nicht er- 
klären, warum bald mehr die myeloiden, bald mehr die Iymphatischen Keimzellen 
wüchern. Auch wäre es hierbei schwer verständlich, warum die von Einem hyper- 
plastischen Reiz getroffenen Zellen nicht ihre immanente metaplastische Fähigkeit 
beibehalten, d.h, in den Drüsenfollikeln die Tendenz zur Mikrolymphozytenbildung, 
im Knochenmark zur Myelosytenbildung; warum vielmehr ganz einheitlich bei 
einer Neigung der Knochenmarkskeimzellen zur Myelozytenbildung auch in der Milz 
die Stammzellen dieser Tendenz nachgeben, und andererseits bei einer dort bestehen- 
den Neigung zur Umwandlung in Mikrolymphozyten dieselbe gleichmässig, sowohl in 
Drisen wie im Knochenmark statthat; warum also mit anderen Worten in gleich- 
mässigem Sinne in einem dominanten bloss hyperplasierenden Organ die Grosslympho- 
zyten ihre kongenitale ererbte zellbildende Funktion ausüben, in den konkommit- 
tierenden Organen aber die dortigen Keimzellen metaplastisch in einer dem 
dominar-en Organ entsprechenden und homologen Weise eine Aberration ihrer 
früheren normalen zellbildenden Funktivn aufweisen. | 
In diesem Sinne hat, mehr noch wie die Fälle von L. Michaelis, 
A. Wolff, Schwarz, Elfer und Vessprömy, die allenfalls hämatologisch 
ihrem Blutbefand nach (Myelozyten, Riesenzellen), nach der myeloiden Seite 
mehr wie nach der lymphadenoiden hinneigten, der Fall von Walter 
H Sehultze gezeigt, dass es Fälle akuter grosslymphozytärer Lenkämie gibt, 
die weniger hämozytologisch als ihrer pathogenetischen Ausbreitung nach sich wie 
die typisch myeloiden chronischen und gemischtzelligen Leukämien verhalten. 
Während nämlich die chronischen Iymphadenoiden Leukämien vor allem sich in 
Iympkadenoiden Drüsen, Milzfolikeln und myeloidem Knochenmark lokalisieren und 
letsteres in diffuse mikrolymphadenoide Metaplasie versetzen, und während auch die 
gewöhnlichen, und daher der lymphadenoiden Hyperplasie als blosse atypische Varietät 
enzuordnenden Fälle akuter Fränkel-Ebsteinscher Grosslymphorytenleukämie 
sich ebenso verhalten nach dem ausdrücklichen Bezengen von Pinkas (s. An. III, 
8. 26 und 32), der den Hanptwest dabei auf die Hyperplasie der lymphatischen 
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Keimzentren legt — zeigt die chronische myeloide Leukämie einen anderen Typ der 
A usbreitung und pathogenetischen Propsgation. Hier besteht ausser einer Wucherung 
des medullären Myeloidgewebe extramedullär vor allem eine myeloide Metahyperplasie 
der Milzpulpa, während dag eigentliche Lymphadenoidgewebe aktiv nicht in den 
hyperplastischen Prozess hineinbezogen ist, höchstens passiv partiell substituiert wird. 
Auch die myeloide Milzmetaplasie ist nach unseren obigen Darlegungen 
(Banti, Ehrlich, Grawitz, Ziegler) weniger auf myelogene Transplantation 
oder antochthone Wucherung lokal präformierter Myelozyten zu beziehen (C. Stern- 
berg), sondern darauf, dass die Splenozyten (grossen mononukleiren lymphoiden 
Leukozyten), wozu sie nach Ehrlich (und Türk) befähigt sein sollen, sich in Myelo- 
zyten transformieren (Hirschfeld), oder dass die splenoblastischen Grosslymphoxyten 
selbst ihrerseits sich jetzt, statt zu Splenozyten zu Myelozyten transmutieren. \Venn 
im Lymphadenoidgewebe myeloide (toxisch reaktiv oder leukämisch -hyperplastieche) 
Metaplasie statthatt, so tritt hier keine Metaplasie der parenchymatösen Organzellen 
ein, auch nicht der unreifen Grossiymphozyten, geschweige denn der Mikrolympho- 
zyten, sondern das perivaskuldre Stroma granuliert und produziert neoplastisch 
Myeloidgewebe, in dem die histogenen Saxerschen Grosslymphozyten (Klasmato- 
zyten und leukozytoiden Zellen Marchands) sich zu Myelozyten differenzieren. 
Genau diese Verbreitung und Ausbreitung zeigte auch der Fall Schultze. 
Nicht das zufällig etwas breitere und schwächere basophile Plasma seiner „Myelo- 





blasten“ sprach für einen atypisch myeloiden Fall; dass war rein akzessorisch und 





individuell zufällig, und kann sich ebensogut bei lymphadenoiden Gressiymphozyten 


finden; sondern die Verbreitung und pathogenetische Propagation des Prozesses spricht 
entschieden dafür, diesen Fall als der myeloiden Form der Leukämie zuzuzählen. 


Es gibt also jedenfalls eine myeloide Form makrolymphozrtärer Leukämie, — 
eine akut atypische Form myeloider Leukämie, die sich als makrolymphozvtär 


ausweist. Dass es überhaupt eine lymphadenoide gibt, dafür haftet die Altere von 
Pinkus in dem Sinn gedeutete Kasuistik und die ausdrückliche Behauptung 
Ehrlichs, dass die Grosslymphozyten jedenfalls auch Iymphadenoide Elemente sind. 


Ferner würde diese Auffassung, die im Wesen der Leukämien gewebliche 


Wacherangen erblickt, mit der Einführung des Begriffs einer allgemeinen Keimzell- 


leukämie die Theorie von der Gewebswacherung weiter zurück auf die einzelnen 


Zellen übertragen, da es ja doch ein eigenes Keimgewebe in hämatopoetischen 
Organen normalerweise nicht giebt (nur bei pathologischer Vermehrung bilden sie 


als Keimzellhyperplasie einen geweblichen Verband, wobei sie das Mikrolymphoid- 
und Myeloidgewebe in makrolymphoide Metaplasie versetzen). Lediglich haemato- 
logisch hätte man ein Recht, neben einer typisch mikrolymphozytéren und einer 
typisch (gemischtzellig) myelozytären Leukämie, drittens mit Türk und Wolff 
zwischen. beiden noch eine besondere dritte Leukämie der Keimzellen anzunehmen. 
Doch darf man dieselbe pathologisch nicht auf einen besonderen eigenen dritten 
makrolymphohyperplastischen Reiz zurückführen, der von den beiden anderen myelo- 
plastischen und mikrolymphoplastischen Reizen verschieden wäre, eine eigene dritte 
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leukämisehe Noxe vorstellte; man darf nicht annehmen, dass solch ein besonderer 
eigener Reiz universell die ubiquitären Keimzellen und nur diese allein ergreift, 
während die anderen leukämischen Reize Myelozyten und Makrolymphozyten 
ergreifen; wissen wir doch, dass auch die andern beiden leukämischen Gewebs- 
wacherungen mit Bildung reifer Mikrolymphozyten und Myelozyten durch Befallen- 
sein der Grosslymphozyten erfolgen. Also ein eigenes pathologisches Krankheitsbild 
liegt der Groeslymphozytenleukimie auch in diesem Sinne nicht zu Grunde; sie 
bernht nicht auf einem universell an den ubiquitären Keimzellen angreifenden 
besonderen hyperplastischen (makrolymphohyperplastischen) Reiz. 

. Eine solche Annakme erklärt auch schlecht das Uebergehen chronischer ]ympho- 
zytärer oder gemischtzelliger Leukämien in eine akute überwiegend makrolymphozytäre 
Form; sie setzt ein Ueberspringen des hyperplastischen Reizes von den sich anfangs 
vermehrenden Mikrolymphozyten und Myelozyten auf später sich vermehrende Makro- 
lymphozyten voraus. Mindestens operiert sie mit der Vorstellung der „anaplastischen 
Entdifferenzierung“ durch Riickentwicklung. 

Wir müssen deshalb die Vorstellung einer einheitlichen Keimzelleukämie im 
pathologischen Sinne wohl fallen lassen und dieselbe den beiden sonstigen geweb- 
lichen leukämischen Hyperplasien der lymphadenoiden und der Myeloidgewebs- 
wucherung unter- und einordnen; d.h, wir werden sie zerlegen müssen in zwei Formen, 
eine atypisch myeloide und eine lymphadenoide, entstanden durch (entäifferenzierende) 
Wucherung dieser Gewebe. Und zwar werden wir nicht nur einseitig die eine 
Möglichkeit des Entstehens aus einer myeloiden oder einer lymphadenoiden Wache- 
rung zulassen, sondern wir behaupten, dass die eine hämatologische Form der Gross- 
lymphozytenleukimie pathologisch aus beiden Formen der histologischen Wücherung 
hervorgehen, zwei verschieden pathologische Grundlagen haben kann. 

Mit andern Worten, es sind auch für die grosslymphozytäre Leukämie zwei ver- 
schieden-teukämische Reize als Noxen (toxischer oder infektiüser Natur!) zu supponieren. 

Der nämliche lymphohyperplastische oder im myeloiden Fall der metamyelo- 
plastische Reiz greift ubiquitär simultan oder sukzessiv in den verschieden hämato- 
poetischen Organen die ubiquitären Grosslymphozyten an, lässt sie als solche 
wachern oder sich in Myelozyten oder Mikrolymphozyten umwandeln. 

Also nur im hämatologischen Sinne mag man je nach der das Blutbild be- 
herrschende Zellform eine mikrolymphozytäre, eine gemischt myelozytäre und eine 
makrolymphadenoide Leukämie unterscheiden. Pathologisch werden wir nur mit 
zwei Formen der Leukämie zu rechnen haben, beruhend auf myeloider oder lymph- 
adenoider Wucherung, deren Unterart in beiden Fällen, durch anaplasierende 
Hyperplasie, eine Jymphadenoide oder myeloide Grosslymphozytenleukämie sein kann. 

») Wenn das betreffende Toxin gleichzeitig noch hämolytisch wirkt, so resultieren 
als Unterarten der myeloiden oder Iymphadenoiden Leukämien (nicht als eigne Krankheits- 
bilder) die Formen der lymphadenoiden oder myeloiden subleukämischen Pseudoleukanämie 
(ohne Hyperieukozytose) oder Leukanämie. Entsprechend gibt es auch leukanämische 


Varietäten der beiden makrolymphozytären Formen. Jeden ibt es Toxine, die ausser 


Anämie sowohl myelvide (Frese, Kast, Kurpjuweit), wie lymphadenoide (Reckseh) 
Gewebswucherung verursachen. 
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Wie diese Anaplasie pathogenetisch zustande kommend zu denken, bzw. 
wie das Auftreten und Zustandekommen desselben hämatologischen Bildes aus zwei 
verschiedenen pathologischen Prozessen zu verstehen ist, soll weiter unten erörtert 
werden. 

Indem also die akute lymphadenoide Leukämie sich der Theorie der chro- 
nischeu Lymphadenoidleukämie anpasst und unterordnet, so gelangten wir umge 
kehrt hinsichtlich des Wesens der typisch myeloiden Leukämie und ihrer metasta- 
tischen Metaplasien auf Grund der Theorie der myeloidatypischen Grosslymphozyten- 
leukämie zu einer neuen Anschauung, welche von allen Verschleppungsmetastasen 
absieht und die myeloiden typischen und atypischen Metaplasien vom Standpunkt 
der Systemerkrankungen zu erklären sucht. 

Jedenfalls kamen wir zu der Ansicht, dass infolge hoher Akuität oder 
Intensität des hyperplastischen Reizes oder infolge dadurch bedingter zytoblastischer 
Entdifferenzierung des von ibm betroffenen wuchernden Gewebes es in beiden Fällen 
akuter Gewebswucherung, d. h.-bei der akuten Wucherung beider Gewebsarten 
zu einer unfertigen Ausbildung der zu bildenden Zellen kommt und somit rein 
zufällig akzessorisch, in: beiden Fällen ein äusserlich und scheinbar gleiches hämato- 
logisches Bild der nämlichen Grossivmphozvtenleukämie resultiert. 

Also pathologisch-anatomisch wird man nach wie vor nur mit zwei Haupt- 
typen leukämischer Hyperplasie zu rechnen haben, hämatologisch und klinisch aber 
wird zu der chronisch kleinzelligen lymphozytäreu und chronisch gemischtzeiligen 
Leukämie noch das Bild einer (meist akutcn)') Grosslymphozytenleukimie hinze- 
treten, als Resultat nicht eigentlich der Entdiff»renzierung (die allein bei der Leuko- 
sarkomatose sich findet), sondern wie weiter noch zu erklären sein wird, der 


-anvollkommenen Differenzierung. Mit andern Worten, die grosslymphozytire Form 


oder jenachdem die zwei grosslymphozytéren Formen von Leukämie beruhen nicht 
auf besonderer eigener anatomischer Grundlage, sondern sind zwanglos in ihrer 
Histopathogenese nach der Theorie der beiden Hauptarten von lymphadenoider 
und myeloider Leukämie zu verstehen, obwohl sie ein besonderes klinisch-himato- 
logisches Krankheitsbild, von besonderem Verlauf und eigener Semiologie (Akuität, 
hänfiges Fehlen äusserer Drüsen- und Milzschwellungen, Fieber, Hämorrhagien etc.) 
bilden. Hieraus folgt implicite, dass auch in dieser Hinsicht die Anschauung 
Sternbergs, welcher die grosslymphozytire Form der Leukämie überhaupt als 
ganz bestimmte eigene Krankheit hinstellen müchte, vorderhand, solange eine 
besondere ihr allein eigene Aetiologie nicht nachgewiesen ist, noch nicht hinreichend 
begründet erscheint. Wie möglicherweise die verschiedensten Intoxikationen (auch 
infektiöser Natur) bei bestimmt prädisponiertem Organismus zu entzündlicher und 
hyperplastischer Bildung und Wucherung lymphadenoiden und myeloiden Gewebes 
führen können, so können bei gradaell besonders hochgradigem Missverhältnis 
zwischen Intensität des gewebsbildenden Reizes und Irritabilität des auf den hyper- 


— 





1) Ueber akute makrolymphozytäre Leukämie und Grosslymphozyten bei chronischer 
Leukämie s.a. bei Pinkus, An. III, 8. 35 u. 51. 
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plastisch wirkenden Reiz reagierenden Gewebes auch akut verlaufende Wucherungs- 


prozesse resultieren, 


Unter Zugrundelegung der so gewonnenen Gesichtspunkte könnten wir, bevor 
wir in unserer Analyse fortfahren, einstweilen folgendes schematische, dualistische 
System der in Rede stehenden Wucherungsprozesse der hämatopoetischen Gewebe 


aufstellen, welehes wir jetzt hier nicht mehr nach dem Typ der histologischen 
Wucherung selbst in einfache oder sarkomatöse Hyperplasien sondern nach dem 


Hauptgesichtspunkt der in Wucherung geratenen Gewebe wie folgt einteilen würden. 
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Zu diesem Schema, welches auf beiden Seiten eine völlige Parallelität zeigt, 
ist aus dem Eingang unserer Erörterungen zu rekapitulieren, dass selbstverständ- 
lich, zumal bei den leukämischen Prozessen, die Zellen nicht etwa streng und rein 
nach Klassen geordnet wuchern oder im Bint erscheinen, sondern, wie die klein- 
zelligen Leukämien mit grossen Lymphozyten einhergehen, so führen auch die typisch 
myeloiden Myelämien in vollständiger Gemischtzelligkeit solche grossen Iymphoiden 
Zeilen neben den übrigen dreierlei Myelozytenformen. Eine grossiymphozytäre 
lymphadenoide oder myeloide Leuk&mie liegt erst oder nur dann vor, wenn diese 
Zeilen an Zahl besonders vor den eigentlich mikrolvmphozytären oder granulo- 
zytären Zellen prüvalieren. 

Es besteht somit, speziell was die leukämische \Vucherungsform anbetrifft, 
auf den beiden Seiten unseres Schemas ein völlig analoges Verhalten, sowohl hin- 
sichtlich ihrer Beziehung zu etwaigen pseudoleukämischen Prodromal- oder Inter- 
missionsstadien, wie auch hinsichtlich der Deutung der sogenannten metastatischen 
Eruptionen nach der vorhin entwickelten Theorie der Systemerkrankungen. Dieses 
gilt nun ganz besonders von den beiden atypisch grosezelligen, zumeist akuten 
Leukämieformen, und somit wären diese histogenetisch nur daran auseinander zu 
halten, dass entweder der Typ der lymphadenoiden oder der myeloiden Pathogenese, 
d.h. universelle Systemerkrankung vorliegt. Eine Lymphämie im einen Falle, eine 
Myelämie im andern Falle konnten wir nicht zulassen. Eine reine Lymphämie 
liegt auch bei den zwei lymphadenoiden Formen nicht vor, auch sie sind stets 
nur medulläre oder Iymphatisch-medulläre Myelämien. Sowohl bei der Myeloblasten- 
leukämie wie auch der atypisch-lymphadenoiden Hyperplasie dürfte also das Knochen- 
mark in gleicher Weise affiziert sein. 

Wohl aber dürfte die lymphadenoide Form meist mit gleichzeitiger Drüsen- 
(Keimknoten)affektion einhergehen, während die atypischen Myeloblastenleukämien, 
wie die typischen myeloiden Formen, vor allem mit besonders hochgradigen 
Schwellungen der Milzpulpa einhergehen. 


Während bei der akuten lymphadenoiden Leukämie nach Pinkus lympha- 
tische Keimzentrenhyperplasie bestehen soll, soll bei der myeloiden Form nach 
Sehultze hier Myeloblasteneinlagerung resp. mveloblastische Metaplasie und Wuche- 
rung bestehen; würde man aber die Grossiymphozytenleukämie auch pathologisch 
als einheitliche Erkrankung auffassen, so müsste man auch bei der myeloiden Ferm, 
resp, bei allen Formen makrolymphozytärer Leukämie eine aktive Beteiligung der 
lymphatischen Keimknoten bezw. eine atypisch myeloide Umwandlung des Drüsen- 
speziell Keimzentrengewebes in Mveloblastengewebe zu erwarten haben, was aber | 
nicht der Fall ist. Wenn man aber zwei verschielene Formen von Grossiympbo- 
zytenleukämie anzuerkennen hat, so würde die Verschiedenheit beider weniger 
hämatologisch als in pathologisch-anatomischer Hinsicht zu suchen sein, d. h. darin, 
dass die eine grossiymphozytäre lymphadenoide Form sich hinsichtlich systema- — 
tischer Ausbreitung ganz ebenso verhalten würde, wie die chronisch Iymphadenoide 
Form, nur dass äussere Organschwellungen der betreffenden befallenen Organe in 
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solchen akuten Fällen selten sind. Es würde vor allem lymphadenoides Gewebe 
und Knochenmark affiziert sein, während bei der Myeloblastenleukämie von 
Schultze, oder Lymphoidzelleukämie von Wolff und Michaelis Knochenmark 
und Milz vor allem in entsprechender Weise affiziert sein dürften. 


Wenn also zwei verschiedene Formen angenommen werden müssen, so könnte 
ihre Differenzierung mit einiger Sicherheit wohl nur anatomisch und histologisch 
durch die Organuntersuchung möglich sein. Da aber nach Hirschfeld simultane 
Mischformen myeloider und lymphadenolder Wucherung vorkommen sollen und nach 
Türk sukzessiv sachtblühende Kombinationen, also gewissermassen ein Ineinander- 
übergehen der myeloiden in die lymphadenoide \Vucherung und umgekehrt, so 
könnten doch wohl auch die beiden atypisch-grosszelligen Wucherungsformen in 
analoger Weise kombiniert sein, und so eine Identifizierung und Rekognoszierung 
der gerade vorliegende Form in praxi seine Schwierigkeiten haben. 

Ebenso stösst, selbst beim Fehlen solcher Kombinationen, die rein klinisch- 
hämatologische Diagnose der blossen Einen vorhandenen Grosslymphozytenleukämie 
hinsichtlich ihrer Zugehörigkeit zur lymphadenoiden oder myeloiden Art auf 
Schwierigkeiten. Sahen wir doch, dass morphologisch die lymphadenoiden und 
myeloiden Grosslymphozyten völlig identisch sind, etwaige Breitrandigkeit und 
Kernbuchtung aber nur eine zufällige individuelle Abweichung des jeweiligen 
Falles bedeutet und sich auch bei lymphadenoiden Grosslymphozyten findet, also 
nichts Artspezifisches oder ein speziell für die myeloide Form charakteristisches 
Merkmal ist. | | 

Es ist demnach die Frage, ob und in welcher Weise (die Existenz einer 
akuten rein hyperplastischen, nicht leukosarkomatösen, Iymphadenoiden Leukämie 
vorausgesetzt) diese Form etwa hämatologisch von der hypothetischen zweiten, 
der myeloiden Lymphoidzell- oder Myeloblastenleukäimie zu unterscheiden ist. Ob 
Gründe und Handhaben vorhanden sind, auch hämatologisch zwei Formen akuter 
byperplastischer Grossiymphozytenleukämie zu unterscheiden, oder ob wir, wenig- 
stens klinisch - hämatologisch, nur mit Einer Form zu rechnen haben, die wie die 
chronische kleinzellig Iymphozytäre lymphadenoide Form höchstens gelegentlich noch 
leukosarkomatös in die Erscheinung tritt. 

Bevor wir uns der feineren Vorzüge der sog. , anaplastischen Entdifferenzierung“, 
sowie der Frage, wie die dualistische Pathogenese zu verstehen ist, zuwenden, 
wollen wir uns daher jetzt fürs erste eret mit der hämatologischen Differenzierung 
der zwei Arten makrolymphozytärer Leukämie beschäftigen. 

Hier ist als erster Gesichtspunkt das gleichzeitige Vorkommen von Erythroblasten 
im Blut nicht geeignet, im Sinne der myeloiden Erkrankung gedentet zu werden; 
allerdings können, sowohl bei typischer wie bei atypisch myeloider Leukämie ja die 
medullären Erythroblasten mitwuchern und so in den Kreislauf gelangen; anderer- 
seits kann aber auch die Wucherang des lymphadenoiden Systems, wenn sie 
von medullär-Iymphozytischen Wucherungszentren ausgehend sich im Knochen- 
mark etabliert, durch das Diffuswerden der Iymphomatösen Hyperplasie eine myelo- 
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phthisische Anämie erzeugen; schliesslich kann das krankhaft wuchernde Gewebe 
selbst, das myeloide sowohl wie das lymphadenoide, und hier nicht nur das sarko- 
matöse, sondern wohl auch das rein hyperplastische, ein hämolysierendes Zytoendo- 
toxin sezernieren, dessen Resorption wie bei sonstigen Karzinomen und Sarkomen 
schwere bämolytische Anämie verursacht, so dass das Krankheitsbild der medal- 
lären Iymphozytären Pseudoleukanämie and Leukanämie entsteht, dessen Existenz 
neben der myeloiden Leukanämie Hirschfeld jüngst wahrscheinlich gemacht hat. 

Die Frage, ob das anämisierende Toxin aus den Geschwulstmassen selbst 
stammt, wie bei Karzinomaniimie, oder ob die ursprüngliche, Wucherung erzeugende 
Noxe gelegentlich gleichzeitig auch erythrolytisch wirkt, ähnlich wie gewisse 
Bakteriengifte nicht nur leukotaktisch, sondern auch hämatolytisch wirken (Staphy- 
lolysin), wäre erst an Presssäften oder Extrakten der Geschwulstmaesen noch 
genauer festzustellen, ist aber für die hier in Rede stehende Sache völlig irre 
levant. Nur soviel sei erwähnt, dass jedenfalls weder die myeloide, noch die 
Iymphozytäre Leukanämie eine besondere Krankheitseinheit vorstellt, sondern 
lediglich eine Varietät, eine Unterart der jeweiligen Leukämieform ist, berukend 
darauf, dass mit der lymphoiden oder myeleiden Wucherung gelegentlich das 
Symptom der hämolytischen toxogenen schweren Megaloblastenanämie verbunden 
ist. Ebenso gibt es eine Pseudoleukanämie lymphatischen oder medullären Sitzes 
in solchen Fällen, wo hyperplastische Aleukämie (aleukämische maligne Hyperplasie) 
in entsprechender Weise mit schwerer Anämie verknüpft ist. Mit anderen Worten 
es können sowohl lymphadenoide wie myelgide Gewebswucherungen mit Anämie 
und ihren bämatologischen erythrogenerativen Symptomen verknüpft sein, bzw. es 
kann eine Anämie, d. h. eine hämolysierende Intoxikation zugleich sowohl mit myeloiden 
wie mit Iymphadenoiden (Reckzeh) Gewebsreizungen und Wucherangen verknüpft 
sein. In gewissen Fällen wirkt das betreffende Toxin nur anämisierend, in anderen 
Fallea aber rein leukimisch. 

Die Fälle von Erythroblastämie, bei denen, äbnlich wie bei Ribberts myelo- 
matisem Erythroblastom neben den Leukozyten eine primäre autonome Wucherung mit 
passiver Abstufung des erythroblastischen Apparates sozusagen ins Blut hinein statt- 
hat, wären natürlich von den Leukanämien zu unterscheiden, obwohl es noch an 
differential-diagnostischen Unterscheidungsmitteln feblt. Auch für solche z. B. bei 
Kindern vorkommende akute Fälle von Erythroblastämie!) wäre die Frage zu beaat- 
worten, ob Sternberg dieselben, ebenso wie die Fälle von Plasmazellenleukämie 
(Gluzinski-Reichenstein, s. Fol. baem. III, S. 456) als Sarkomatose des hämatopoe- 
tischen Parenchyms, d.h. als Erythroblastosarkombildung aufzufassen geneigt ist, zu- 
mal ja überhaupt Plasmazellen und junge, unreife basophile polychromatische Erythro- 
blasten vielfach schwer auseinander zu halten sind*), bezw. ob er eine Lenk- 
anämiesarkomatose annimmt, für Fälle, wo Leukosarkomatose mit schwerer Anämie 
verknüpft ist. Anhangsweise mag erwähnt sein, dass die Existenz solcher autonomen 


à 8. Theodor, Arch. f. Kinderheilk. XXVIII. 
*) a. Schieip, Atlas Fig. 41. 
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Megaloblastome im Sinne der alten jetzt wohl allgemein verlassencn Ehrlich’schen 
Auffassung von der Biermerschen Anämie als einer primären plastischen oder funk- 
tionellen Aberration des Knochenmarks sprechen würde, zumal bei dieser Erkrankung 
nicht ner erythroblastische Vergrösserungen der Milz vorkommen (Anämis splenica 
Strümpell), sondern auch extravaskulire Erythroblastome in der Leber beobachtet 
worden sind (Askanazy, Heinecke, Schridde). 

Nachdem das gleichzeitige Vorkommen der Erythroblasten nicht unbedingt 
sicher im Sinne myeloider Erkrankung spricht, da ja schliesslich auch die Iymphoi- 
den Leukämien Myelämien sind und mit Anämie einhergehen, so wäre zweitens 
das gleichzeitige Vorkommen von Riesenzellen nach diesem Gesichtspunkt hin zu 
betrachten.” Zwar kommen diese Gebilde normalerweise nur im Knochenmark vor, 
wo sie sich aus den medullären, lymphoiden Grossiymphozyten bilden, und makro- 
lymphozytäre Myelämien mit Riesenzellen (Schwarz, Michaelis) könnten mit 
einer gewissen Berechtigung als myeloide Myeloblastämien aufgefasst werden; in- 
dessen wie die Erythroblasten, speziell bei lienaler Leukanämie, so können auch 
die Megakaryozyten und Myeloplaxen in der Milz (Peremeschko)*) und im 
adenoiden Gewebe (Pagliese)*), ja sogar im Periost (bei Granulosarkom [Epalis] 
desselben) und im granulierenden Perivaskulärgewebe (Myeloplaxoma) gebildet 
werden, Es wird daher im Einzelfall wohl schwer zu entscheiden sein, ob sie 
aus den Groselymphozyten des lymphoiden oder myeloiden Parenchyms oder gar aus 
dem die Hyperplasien vielfach begleitenden Granulationsgewebe d.h. den histogenen 
Grosslymphozyten entstanden sind. Da wir die myeloide und lymphadenoide 
Wucherang nicht als Organ-, sondern gewebliche Systemerkrankung auffassen, 
welche im. ersten Fall das Knochenmark homolog lymphadenoid, im zweiten Fall 
Milz und Drüsen homolog myeloid transformiert, so dürfte es schwer sein, ohne 
Berücksichtigung sonstiger Anhaltspunkte, aus der Wucherung der grossen Lym. 
phoidozyten und Riesenzellen allein zu entscheiden, ob eine atypische myeloide 
oder eine Iymphadenoide Wucherungsform vorliegt. 

Dazu kommt schliesslich, dass Hirschfeld derartige Mischformen beschrieben 
hat, wo bei myeloider Markhyperplasie die Drüsen lymphadenoid geschwellt waren 
und umgekehrt myeloide Metaplasie der Drüsen mit lymphoider Markdegeneration 
verknüpft waren. Da ist es doch nicht unmöglich, dass auch die atypischen 
makrelymphozytoiden Wucherungsformen miteinander verbunden vorkommen, mit 
und ohne Riesenzellen, Denn. den etwaigen Riesenzellen kann man ebensowenig 
ansehen wie den Grossiymphozyten, ob sie aus lymphadenoiden oder myeloiden 
Geweben stammen. 

Ein drittes etwaiges Kriterium wäre das gleichzeitige Vorkommen von 
Myelozytose. 

Auch hier ist zu sagen, dass auch bei lymphadenoiden Wacherungsprozessen 
peendoleukämischer wie selbst leukämischer Natur Myelozyten im Blut auftreten können. 





1) Wiener akademische Sitzungsberichte. 1867. 
9 Fortschr. der Medizin. 1897. 


Polia haematologica. IV. Jahrgang. 4 
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Wir haben solche Myelozytosen seinerzeit lange vor Scbleip,') Kurpje- 
weit und Hirschfeld auf Grund der Forschungen Reinbachs als Reizungemyelc 
zytosen durch Lymphome resp. Lymphosarkome im Knochenmark aufgefasst, her- 
vorgerufen durch die Reizung, die solche heterotopen lymphadenoiden Geschwälste 
des Knochenmarks (Myelome) auf das umgebende benachbarte, in Reaktion befind- 
liche Myeloidgewebe ausüben. Dieses um so mehr, als S, Askanazy einen Fal 
beobachtet hat, der nachweislich früher pseudoleukämisch war, jetzt aber auch 
während der kleinzelligen lymphozytären Leukämie Albumosurie zeigte. Da die Albu- 
mose als eine Art von Leukonukleokiston aus den Leukozytenkeraen stammt, bei hyper- 
plastischen aleukämischen Myelomen und Myelosarkomen aber die gleichen Zellen 
vermehrt gebildet werden wie bei Leukämie, ist das Ereignis verständlich. Ebenso 
kann Myelozytose nicht nur die Aleukämie, sondern auch die diffus leukämisch 
gewordene Hyperplasie begleiten. [Ebenso habe ich schon vor Kurpjuweit 
darauf aufmerksam gemacht, dass die oft vorhandene begleitende Myelozytose u. U. 


geeignet ist, myelophthisische peeudopernizites Anämie (beruhend auf medullärer 


Pseudoleukämie) von echter hämolytischer schwerer Anämie zu unterscheiden.] Die 
Myelozytose beruht hierbei auf irritativer Reaktion des Myeloidgewebes, wird 
aber hervorgerufen und ausgelöst nicht nur durch myeloide, sondern auch lymphe 
denoide Wucherungsprozesse im Knochenmark. Die stets osteomyelitische Myelo- 


zytose ist kein Reagens auf myeloide Wucherung. Diese Myelozytose ist ge 
wissermassen funktioneller Natur, während die Wacherungsmyelozytose auf passiver 


Abstossung und Desguamation gewucherten Myelvidgewebes beruht. 


Also rein qualitativ wird das Konstatieren einer blossen Myelezytose als 
solcher noch nicht genügen, um eine myeloide Wucherungsform von einer lymphs- | 


denoiden zu trennen, 





Selbst quantitativ brauchen besonders hohe Grade nicht unbedingt für (mye — 


loide) Wucherung gegen eine die lymphoide Wucherung begleitende Reisungr 
myelozytose zu sprechen. Ausserdem könnte eine reaktive Myelozytose ja auch die 
myeloiden aleukämischen Myelome begleiten. 


Erinnern wir uns aber, dass die funktionelle Myelozytose auf aktiver etom | 


taktischer tractio a fronte sozusagen beruht und nach Arneth nur den Ausdruck 
einer regenerativen Erschöpfung des präformierten Leukozytenvorrates bzw. cine 





quaätitstiv erhöhte Polynukleose darstellt, so werden wir es verstehen, dass bei 


einfacher Myelozytose entweder nur Moetamyelozyten, Zwischenformen zwischen 
Leukozyten und Myelozyten, oder allenfalls gut ausgebildete reife Myelozyten mit 
mehr oder weniger gebuchteten Kernen, selten grosskernige und schmalrandigé 
Formen im Blut auftreten. 


Demgegenüber liegt der Abstossungemyelozytose bei myeloider leukämischer 


Wucherung eine pressio a tergo und Desquamation der Zellen kügrunde, eine 
sekundär vermehrte Ausfuhr infolge primär vermehrter Bildung, nicht aber ver- 


— {| 





1) Zeitschr. f. klin. Medizin. XLIX. 
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mehrte Bildung oder vermehrte Ausfuhr infolge primär (etomotaktisch) vermehrten 
Bedarfs, | 

Nun aber kann es zu primär vermebrter Produktion reifer Zellen nur 
kommen, wenn deren unreife Bildungszellen in erster Linie vom verstärkten nisus 
formativus ergriffen sind. Bei vermehrter Bildung von Leukozyten kommt es also 
vor allem zur Vermehrung ihrer Mutterzellen, der Myelozyten selbt, ja sogar von 
deren Vorstufen, der myeloblastischen Grossiymphozyten. 

Während also bei chemotaktischer Bodarfs-Myelozytose ganz unreife Formen 
pur in Sasserst seltenen Fällen hochgradigster Ueberreizung und naher regenerativer 
Erschöpfung des Vorrats an reifen Zellen und dann nur sehr spärlich auftreten 
werden, würden wir bei Abstossung durch primär vermehrte Wucherung besonders 
reichlich Myeolzyten und speziell auch unfertige Myelozyten, Zwischenformen zwischen 
Grosalymphozyten und Myelozyten, sog. Promyelozyten,*) besonders der schmalrandigen 
Form zu erwarten haben. 

Würden nun also in Begleitung von stark vermehrten Grosslympbasyten bei 
einer vorwiegend makrolymphozytiren Leukämie selbst neben typischen kleinen 
Lymphosyten in besonders auffallender Weise Myelozyten und speziell Uebergangs- 
formen zu diesen, d. h. unreife Myelozyten, Promyelozyten, auftreten, so 
wäre dieses ein Hinweis, dass die Form der myeloiden Grossiympho- 
zytenleukämie, die Grosslymphozytenleukämie auf Basis myeloider Wucherung, 
also die atypisch myeloide akute Leukämie vorliegt, | 

Im Gegensatz dazu würden bei der akuten Iymphadenoiden Leukämie, 
d. bh. der lymphadenoiden Grossiymphozytenmyalämie, ausser Grosalymphozyten und 
kleinen Lymphoryten noch Zwischenformen zwischen grossen und kleinen 
Lymphozyten zu erwarten sein. 

Somit ist es wohl möglich, kämatologisch-zytologisch, nieht auf Grand einer 
einzeluen Zellart d. h. irgend welcher morphvlogischer Besonderheiten der Gross- 
fymphosyten, die pathologisch verschiedenen Arten der Grosslymphozytenleukämie 
zu differenzieren und festzustellen, ob die Form der auf lymphadenoider oder die 
auf der myeloiden Basis beruhende Abart vorliegt. 

Je nach der zufällig besonderen Individualität des jeweiligen Falles werden 
such hämatologisch gewisse Besonderheiten auftreten, wie mehr breitrandige 
Grosslymphozyten, Riesenlymphozyten, buchtkernige Lymphozyten, doch ist das 
für die in Rede stehende Frage ohne Bedeutung. 

Wir würden also an der Vermehrung und dem Auftreten der myeloiden 
oder lymphadenoiden unreifen Zellzwischenformen, welche die in erster Linie ver- 
mehrten Grosslymphozyten begleiten, erkennen können, welche Form der Gross. 
Iymphozytenleukämie vorliegt. 





1) Promyelozyten oder unfertige Myelosyten sind gekörnte eink Zellen, die ihre 
Körschen im mehr oder weniger schmalen oder auch breiten, aber deutlich basophilen 
Plasma führen (entsprechend den polychromatischen Erythroblasten, speziell Megaloblastex 
1 der HB-bildenden Reihe), während die wohlausgebildeten Myelozyten diese Körnchen in 
mehr oder weniger deutlich oxyphilem Plasma führen. 


4* 
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Während wir also im pathologischen Sinne die beiden akuten Leukämie 
formen nur als atypische Varianten der typischen Ivmphadenoiden oder myeloiden 
Leukämie ansehen, und in der akuten Leukämie keine eigene anatomische, sondern 
allenfalls nur eine klinische Besonderheit sahen, würden wir hämatologisch neben 
einer typischen lymphadenoiden d. h. überwiegend mikrolymphozytären und einer 
typischen myeloiden d. h. überwiegend myelozytiren Leukämie direkt noch 
eine hämatologisch a Einheit der akuten Grosslymphozytenleukämie anzuer- 
kennen haben. 


Diese dritte Form der grosszellig Iymphoiden Leukämie zerfällt ihrerseits 
hämatologisch in zwei Unterarten, eine Grossiymphozytenleukämie mit Premyelo- 
zyten (Wollfs Lymphoidzellleukämie) und zweitens eine Grossiymphozytenleakämie 
mit Mesolymphozyten (die gewöhnliche akute Leukämie von Fränkel und Pinkus). 
Das heisst mit anderen Worten von der chronischen überwiegend mikrolymphozytären 
Leukämie mit wenigen Grosslymphozyten einerseits sowohl, wie auch von der 
myelozytären Leukämie mit wenigen Groeslymphozyten andererseits leiten alle 
möglichen leukämischen Uebergangsformen und leukämischen Blutbfider hinüber zu 
der Einen hämatologischen Einheit der Grosalymphozythämie, bei der zur relativ 
spärliche Mikrolymphogyten (lymphadenoide Form) oder nur spärliche Myelezyten 
(myeloide Form) neben den das Blutbild beherrschenden Groeslymphozyten vor- 
banden sind. Die akute Grossiymphozytenleukämie im hämatologischen Sinne ist 
somit das gemeinschaftliche Endglied und hämatologische Symptom der Entdifferer- 
zierung sowohl einer myeloiden wie einer lymphadenoiden atypischen Wucherung, 
das Resultat sowohl der myeloiden wie der lymphadenoiden Anaplasie. Wie diese 
atypische d. h. mit entdifferenzierender Anaplasie einhergehende Wucherung im 
einzelnen zu verstehen ist, davon weiter im IT. Teil. 


Je nach dem Grade, in dem die atypisch hyperplastische Iympkadenoide 
Entäifferenzierung oder die anaplasierende myeloide Hyperplasic gerade zufällig 
in der Entdifferenzieran Halt macht oder in die Erscheinung tritt, wird man 
die verschiedensten atypisch-leukämischen Zwischenformen zu erwarten und letztere 
allein in dem angeführten Sinne zu deuten haben. 


Ausser der typischen mikrolymphozytären Leukämie mit spärlichen Grosslym- 
phozyten findet man gelegentlich eine vorwiegend mittelgrosse Lymphosyten führende 
Mesolymphozytenleukäimie, kombiniert bald :nit mehr oder weniger Grossen, bald mit 
mehr oder weniger kleinen Lymphozyten. Andererseits führen von der typischen 
myeloiden gemischtzelligen Leukämie mit relativ wenig Grossiymphozyten atypische 
Zwischenformen!) vom Typus Hirschfeld-Alexander (neben Grosslymphozyten 
nur e-Myelozyten), oder von der Splenozytenleukämie (neben mehr oder weniger 
zahlreichen Grossiymphozyten, vor allem lymphoide Leukozyten in wechselnder 
Menge) hinüber zu den überwiegend makrolymphozytären Formen mit relativ wenigen | 








') Diesen Ausdruck hat zuerst Fabpeahein in die Diskussion eingeführt und ein- 
qebend begründet in Zeitschr. f. klin. M XLVII, 8. 259 ff. 
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Premyelogyten und fehlenden Eoainophilen und Mastzellen (A. Wolffs Lymphoid- 
sallleukämie). ?) 

Sowohl bei der atypisch (anaplastisch) lymphadenoiden Leukämie wie bei der 
stypisch (entdifferenzierenden) myeloiden akuten Wucherung liegt, wie wir oben 
entwickelt haben, in beiden Fallen eine gleiche makrolymphoide Degeneration des 
gemischtzelligen Knochenmarks vor, beruhend auf einseitiger Hyperplasie der 
sutochthonen Grosslymphozyten des Myeloidgewebes selbst. 

Bei typischer myeloider Leukämie hyperplasiert das unveränderte Myeloid- 
gewebe, bei typischer lymphademoider Leukämie verwandelt es sich in mikro- 
Iymphozytäres Retikulärgewebe, nicht durch Kolonisation von lymphogenen Lympho- 
zyten oder Wucherung paramyeloiden Lymphadeneldgewebes, sondern allein dadurch, 
dass die myeloiden Grosslymphozyten nicht nur wuchern, sondern sich aberrierend 
in Mikrolymphozyten statt in Myelozyten verwandeln, Auch in diesem Sinne 
also steht die makrolymphoide Leukämie zwischen typischer myelöider und mikro- 
Iymphadenoider Leukämie. 

Während aber die hämatologisch- „klinische Einheit der Grosslymphozyten- 
leakimie in zwei Unterarten zerfällt, ist die pathologische makrolymphoide Wuche- 
rang keine besondere Einheit, sondern nur scheinbar; sie besteht ans zwei ver- 
schiedenen Prozessen, davon einer zur lymphadenolden Hyperplasie, der andere 
zur myeloiden Hyperplasie gehört, und die nur die Knochenmarksaffektion und 
gewisse Symptome des Blutbefundes gemein haben. Da nämlich der leukämische 
Blatbefand stets das Spiegelbild des hyperplastischen Knochenmarks ist, so kann 
man auch für gewisse Verschiedenheiten durch Uebergänge teils nach der myelo- 
plastischen, teils nach der -mikrolymphoplastischen Seite hin konstatieren. Der 
Hauptunterschied indes beruht auf der Mitbetätigung und Mitaffektion von Drüsen 
und Milz. Bei der makrolymphoiden Form auf Iymphadenoider Basis dürfte eine 
universelle Hyperplasie der lymphatischen Keimzentren neben der makrolymphoiden 
Wandlung des Knochenmarks bestehen, bei der myeloiden Form indes passive 
Atrophie der Keimzentren, dafür aber aktive Hyperplasie der myeloblastisch meta- 
plasierten Milzpulpe. _ 

In weicher Weise nach diesen Voraussetzungen im einzelnen die beiden 
pathologischen leukämischen Prozesse sich unterscheiden, worauf die wesentlichen 
pathologischen Unterschiede der beiden verschiedenen typischen und atypischen 
(nakrolymphozytären) Formen lenkämischer Wucherung bestehen, das soll im 
IL Teil erörtert werden. (Schluss folgt.) 





1) C£ hierzu Theor. Vorbemerkungen Fol. haem. IH, p. 436440, Zeitschr. f. klin. 
Mediz, LO, S. 295. 


H. J. Hamburger, Osmotischer Druck und lonenlehre in 
den medizinischen Wissenschaften. Zugleich: Lehrbuch 
physikalisch-chemischer Methoden. 


3 Bände. Wiesbaden. J. F. Bergmann: 1902 u. 1904. 
Kommentar 


von 


E. Hekma (Groningen). 
(Schluss.) 





Im dritten Bande kommen die folgenden Kapitel zur Abhandlung: Isolierte Zellen; 
Kolloide und Fermente; Muskel- und Nervenphysiclogie; Ophthalmologie; 
Beschmack; Embryologie; Pharmakologie; Baeneologie; Bakteriolegie; Histo- 

ogie. — 
Isolierte Zellen. 

Es kommen an erster Stelle Ausführungen über das osmotische Verhalten 
verschiedener isolierter Zellen: Spermatosoen, Epithel-, Lymphdrüsenzellen, Leber- 
Milz- und Nierenparenchymzellen an die Reihe. Wir erfahren, inwieweit sich die Beweg- 
lichkeit der Spermatozoiden durch Salze beeinflussen lässt und welche Volumveränderungen 
an denselben auftreten unter dem Einfluss von anisotonischen Salslösungen, sowie welcher 
Kinfluns von ( diesen Lösungen auf das Volumen isolierter Epithelzellen und deren Kerne 
ausgeübt wird, 

Die bestiglichen Untersuchungen, welche angestellt worden sind an Darm-, Flimmer-, 
Blasen- und Oesophagusepithel, werden ausführlich mitgeteilt und die Bedeutung der 
Versuchsresultate icht gestellt. - 

Den Hämatol werden wohl am meisten die Ausführungen, die Lymphdrtisen- 
sellen betreffend, welche sich anschliessen an das in Bd. I Mitgeteilte über die Leuko- 
zyten des Blutes, interessieren. Es beziehen sich diese Ausführungen auf die Permea- 
bilität dieser Zellen für Anionen von Natriumsalzen, indem eine grössere Reihe 
Versuche mitgeteilt werden, durch welche festgestellt wurde, inwieweit die Lymphdrüsen- 
sellen an sich und nach einer Vorbehandlung mit CO,, für die Anionem des Natriumsalses 
— sich zeigten. Es stellte sich dabei heraus, dass diese Zellen, ebenso wie die 
weissen Blutkörperchen, permeabel sind für die elektronegativen Jonen von Natriumchlorid, 
-Sulfat, -Nitrat, -Jodid, -Bromid, -Oxalat, -Phosphat, -Salizylat, -Benzoat und -Arseniat. 

Die bei diesen Untersuchungen zur Verwendung gekommenen Methoden finden sich 
genau mitgeteilt, während die Bedeutung der aufgefundenen Tatsachen in physiologischer 
und pharmakologischer Hinsicht ins Licht geste t wird. Indem dann der Einfluss von 
Säuren und Alkalien auf das Volumen der Leber-, Mils- und Nierenparenchymsellen be- 
schrieben wird, wird auseinandergesetzt, dass und in welcher Weise von den diesen Gegen- 
stand betreffenden Untersuchungen Licht geworfen wird auf das Wesen der bis jetzt noch 
wenig aufgeklärten trüben Schwellung. — Mit einer kurzen Abhandlung über das 
Verhalten von Froscheiern in Salzlösungen schliesst das erste Kapitel. — 

Das folgende Kapitel handelt über: 


Kolloide und Fermente. 


Indem in diesem Kapitel die Kolloide und Fermente im allgemeinen besprochen 
werden, ist jedoch „uch in mebreren der folgenden Abschnitte des dritten Bandes von 
diesen wichtigen Gegenständen die Rede. 

Wie gesagt, hat man in diesem Kapitel gewissermassen eine allgemeine Einleitung 
zu erblicken in die Lehre von den Kolloiden und Fermenten, während in einigen der 
späteren Abschnitte mehr ihre Anwendung auf die verschiedenen zur Behandlung kommenden 
Disziplinen zur Ausführung kommt, 





Indem wir auseinandergesetzt finden, was man zu verstehen hat unter den Begriffen 
8ol- und Gel-Zustand der Kolloide, wird dann die Frage ausführlich diskutiert, ob das 
in Solform sich befindliche Kolloid als eine Lösung oder eine Suspension zu betrachten wäre. 
Dabei passieren die geteilten Auffassungen der verschiedenen Autoren in kritischer Be- 
leuehtung die Revue. 

Nach solchen einführenden Betrachtungen über die Natur der Kolloide werden 
dean die Zustandsänderungen, welche organische Kolloide unter gewissen Einflüssen 
erfahren, besprochen. Nachdem hingewiesen worden ist auf die wichtigen einschlägigen 
Untersuchungen von Picton und Linder, während zu gleicher Zeit in diesem Verbande 
die Untersuchungen Loebs über den Einfluss der Jonen auf die Zellteilung bei der Eireifung 
und auf die Zuckung bei Muskelreisung kurz erwähnt werden (an späteren Stellen des 
dritten Bandes werden die Untersuchungen Loebs ausführlich gewürdigt), kommt Verf. zur 
Besprechung der Mittel, welche imstande sind, Zustandsänderungen der or- 
genischen Kolloide (Kiweiss-, Gelatine- und derartiger Lösungen bezw. Suspensionen) 

erbeizuffihren, Es wird, namentlich auf der Basis der Untersuchungen Hardys dar- 
getan, in welcher Weise von dem galvanischen Strom Einfluss ausgeübt werden kann auf 

olloidiösungen, unter welchen Umständen die Kolloidpartikelchen sich unter diesem Ein- 
fluss niederschl („ausflocken“), d. h. das Hydrosol (die wässerige Kolloidlösung) in 
Hydrogel (Gallert- oder Präzipitationszustand) übergeht. Nach dem Einfluss des galva- 
nischen Stroms wird der Einfluss von Jonen (in Säuren, Basen und Salzen) auf die 
Zostandsinderusgen der Kolloide beschrieben. Es wird ausgeführt, wie sich die Präzipi- 
tation („Ausflockung“), z.B von Eiweiss aus einer Eiweisalöeung, erklären liesse und wie 
das Wesen der Ausflockungserscheinungen zu deuten wäre, Zu gleicher Zeit 
man, was auf diesem Gebiete als feststehend angenommen werden dürfte und was 

noch weiterer Aufklärung harrt. 

Die Kolloidteilchen hat man sich in den Kolloidlösungen suspendiert in Flüssigkeit 
zu denken. Solche Teilchen enthalten eine elektrische Ladung. Auch die Flüssigkeits- 
schicht, welche die Teilchen umgrenzt, hat man sich ebenfalls vorzustellen als mit Elek- 
trizität geladen. Letztere Ladung kommt die gleiche Spannung zu als der in den 
Kolloidteilchen. 

Indem jedoch die Ladung der Kolloidteilchen und die der Flüssigkeit einander ent- 
gegengesetzt sind, ist die Kolloıdlösung als solche nicht elektrisch. Je kleiner die Kollo: '- 
teilchen sind, desto stärker sind sie, und ebenfalls die ihn umgebende Grensschicht, elek- 
trisch geladen. 

Eine Abnahme der Ladung löst ein Zusammenballen der Kolloidpartikelchen aus; 
verschwindet die Ladung ganz, so erhält dieses Zusammenballen (Agglutination) ihr 
Maximum, es tritt eben „Ausflockung“ ein. Dementsprechend setzen sich bei der 
Durchleitusg des galvanischen Stromes durch eine Eiweisslösung (man stellt dabei die 
beiden Elektroden in die Lösung) die Eiweisspartikelchen (Kolloidreilehen) an den positiven 
Elektroden ab und zwar deshalb, weil diese Teilchen negativ elektrisch geladın sind, Die 
negative Ladung der Koiloidteilehen wird von den positiven der -+ Elektroden neutra- 
Isiert, demzufolge schlägt das Eiweiss sich nieder, „lockt aus“. In ähnlicher Weise hat 
man sich die Ausflockung des Eiweisses durch Säuren und Salze, indem beide in Lösungen 
in ihre Jonen gespalten sind, zu denken. 

In einem Abschnitt, welcher den Titel hat: Metallische Kolloide werden zu 
gleicher Zeit auch die katalytischen Prozesse im allgemeinen und als ein Unterteil 
der katalytischen Prozesse die Fermentwirkungen in physikalisch chemischer 
Hinsicht abgehandelt. 

Man wird in diese Fragen, welche ja auch für den Hämatologen von Interesse sein 
dürften, in leichter Weise eingeführt. Es wird dargetan, was mau unter dem Begriff 
Kstalyse zu verstehen hat und in welcher Weise sich kolloidale Metellisnugen (Metall- 
sole) bereiten lassen. Dann werden die katalytischen Wirkungen der kolloidalen Metalle 
im allgemeinen auseinandergesetzt und die Eigenschaften des Silbersuls (Argentum 
Kolloidale, Kollargol) beschrieben. Dabei wird auch das Wesen der therapeutischen Wirkung 
des kolloidalen Silbers bei septischen Zuständen und der Einfluss des arg. coll. auf hämo- 
lytisch wirkende Stoffe (Toxine) einer Besprechung unterzogen. 

weiteren wird die Frage diskutiert, inwieweit zwischen der Wirkung der 
kolloiden Metallsole und der organischen Fermente eine Analogie anzunehmen wäre. Dabei 
wird, namentlich an der Hand der Arbeiten V. Henris und A. W. Vissers, ausführlich 
eingegangen auf die Frage, ob organische Katalysatoren (Fermente) reversible Reak- 
tionen (Gleichgewichtsreaktionen) zustande bringen, bezw. beschleunigen können. Schliess- 


ich werden die herrschenden Ansichten über das Wesen der Katalyse einer Besprechung 
unterzogen, 
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Das nächste Kapitel enthält Ausführungen ber die. 


Beziehungen der physikalischen Chemie zur Muskel- und Nervenphysiologie. 


In diesem Kapitel werden u. a. die wichtigen Untersuchungen von J. Loeb und 
Overton eingehend gewürdigt unter Hi kritischer Bemerkungen seitens der 
Verfasser. Diesen Darlegungen wird eine Abhandlung tiber die elektromotorischen 
Erscheinungen am ruhenden Froschmuskel, sowie ein Abschnitt: Zur Kenntnis 
der Nervenreizung angeschlossen. 
Das Kapitel 
»Ophthalmologisches“ 

enthäit Ausführungen über das osmotische Verhalten der Tränenflüssigkeit, 
Humor aquaeus, Glaskörper und Linse; in dem über den 


„Geschmack* mS 
findet man mitgeteilt, was bis jetzt ermittelt worden ist über den Anteil der Jonen an dem 
Geschmack der Säuren, Laugen und Salze. 

Das Kapitel 
„Embryologisches“ 
enthält wieder manches, was den Hämatologen besonders interessieren dürfte, mamentlich 
der zweite Abschnitt dieses Kapitels. 

Der erste Abschnitt, welcher über die künstliche Parthenogenesis handelt, wird 
namentlich an der Hand der Arbeiten von J. Loeb und seinen Mitarbei itern uns vor Augen 
geführt, wie frachttragend die Heranziehung der osmotischen Drack- und Jonenlehre auch 
auf dieser Materie gewesen ist. Ausführungen über die Hervotmfang der künstlichen 
Parthenogenesis durch Steigerung des osmotischen Druckes, sowie durch Josenwirkung, 
werden Betrachtungen über die Bedeutung der künstlichen Parthenogemesis für die Theorie 
der Befruchtung im allgemeinen angeschlossen. 

Der zweite Abschnitt: „Uterine Verhältnisse“ enthält ausführliche Darlegungen 
über die osmotische und osmotisch-chemische Analyse des Blutes bei Mutter 
und Frucht, über die Komntnis des Stoffaustausches zwischen beiden, sowie über 
die osmotische und osmotisch-chemische Analyse und die Genese des Fracht- 
wassers. An der Hand der Arbeiten von Veit, Krönig und Fueth, Hamburger und 
Ubbels, sowie anderer Autorem, wird ausgeführt, inwieweit Gefrierpunkts-, Leitfähigkeits- 
und Farbstoffaustrittsbestimmungen, sowie Untersuchungen, betreffend die Volamenver- 
änderungen der Bintkirperchen durch Salzlösungen, Bestimmung des Chlorgehaltes, der 
Alkalinität und der festen Stoffe der Bintbestandteile, dazu beitragen können, unsere 
_ Kenntnisse, betreffend die Lebensverhältnisse der Frucht und den Mechanismus des Stofl- 
austausches zwischen Mutter und Frucht, zu fördern. 

Wenn auch, so Sussert sich der Verfasser, die Ergebnisse der betreffenden Unter- 
suchungen noch nicht in allen Punkten befriedigend sein mögen, so sind doch jetzt schon 
viele einzelne Tatsachen festgestellt worden, welche für die weitere Forschung in dieser 
Richtung von grosser Wichtigkeit erachtet werden müssen. Ka dürfte z.B. als feststehend 
betrachtet werden, dass das Blut des Neugeborenen ein erheblich grüsseres 
Volumen Blutkörperchen enthält ats das mütterliche Blut und dieser 
Unterschied, wenigstens teilweise, zu suchen ist in der Ansahl der Blutkörperchen. 
Dass die Gesamtmenge an festen Bestandteilen beim fötalen Blut sich als eine geringere 
herausstellte als beim mütterlichen, wäre dem Umstande zuzuschreiben, dass das Blutserum 
des Neugeborenen erheblich wasserreicher ist als das des mütterlichen Blutes. 


Die elektrische Leitfähigkeit des Jugularisserums von Neugeborenen ist — 
en 





als die des mütterlichen Jugularisserums. Weiter sind in dem Blute des N: 
eine grosse Zahl Blutkörperchen vorhanden, welche mehr stroma-eiweissartige Sub- 
stanzen enthalten als die Blutkörperchen des mütterlichen Blutes. Es sind eben diese 
stroma-eiweissreichen Blutzellen, welche os dem fötalen Blute ermöglichen, schwächere 
Selziösungen als das mütterliche zu ertragen, ohne vollständig zerstört zu werden, 

Auch den Untersuchungen, den osmotischen Druck des kindlichen und mütterliohen 
Biutes betreffend, wären sehon einige Tatsachen als feststehend zu entnehmen. 
Es enthält dieser Abschnitt weiter Ausftihrungen über die osmotischen und chemischen 
Verhältnisse der Allantois- und Amnionflüssigkeit in Zusammenhang mit diesen 
Verhältnissen bei den entsprechenden Blutsera. Daran schliessen sich Betrachtungen und 
Sehlussfolgerungen über den Ursprung der genannten Flüssigkeiten. 

Die von den verschiedenen Autoren befolgte Methodik wird genau angegeben, 
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während viele Versuchsprotokolle, sowie übersichtliche Tabellen in diosem Abschnitt über 
die intranterinen Verhältnisse zur Aufnahme gekommen sind. 

In dem Kapitel: | | 

Pharmakologie | . | 
wird zu gleicher Zeit auch die physikalische Chemie der Antiseptika abgehandelt. 
Nachdem die Untersuchungen, welche von Overton und von van de Velde an Pflansen- 
zellen zur Erforschung der Eindringungsfähigkeit von Substanzen in das Protoplasma und 
zur Ermittelung von deren Giftigkeit angestellt wurden, ausführlich mitgeteilt worden 
sind, felgt ein Abschnitt über die Dosierung von Medikamenten, sowie einer über 
die Jonenlehre in der Homöopathie. | 

Daran reiht sich eine Abhandlung über den Mechanismus der Narcose an. 
Indem die älteres Ansichten die Theorie der Narkose betreffend erwähnt werden, wird 
weiter ausgeftthrt, wie unsere Einsicht in den Mechanismus der Wirkung der Narkotika 
einen wesentlichen Schritt weiter gertickt ist durch das Studium der osmotischen Eigen- 
schaften der Zelle. Man darf, meint Vert, jetzt wohl annehmen, dass die narkotische 
Kraft eines indifferenten Narkotikums (s. B. Chloroform, Aether) vorwiegend durch: die 
Grösse seines Teilungskoeffizienten, zwischen Gehirnlipoiden (diese- sind 
nach Overton die Cholesterin- und Lezithinartigenbestandteile der Zeile) und Lymphe 
bestimmt wird. 

Was man unter den Namen: Teilungskoeffisient und Teilun sprinsip aa ver- 
stehen hat, wird im dritten Abschnitt auseinandergesetst. (Weiteres tiber das „Teilungs- 
prinzip” findet sich auf 8. 411, Bd. II; 8. 76, Bd. IH und in den Kapiteln „Bakterio- 

gisches“ 8, 246, Bd. III und „Histologisches“ 8. 415, Bd. IT). — 

Nachdem dann die pharmakologische Bedeutung von komplexen Salzen, 
erläutert an der therapeutischen Anwendung des Quecksilbers, sur Abhandlung gekommen 
ist, wird der Lehre von der Desinfektion im Lichte der Theorie der elektrischen Dis- 
soziation eine ausführliche Besprechung gewidmet, indem wir =. B. erfahren, inwieweit dis 
Wirkung der Antiseptika auf Jonenwirkung zurlickzuführen wäre. 

In demselben Kapitel findet sich weiter auch ein Abschnitt über: Löslichkeits- 
verhältnisse von Harnsäure und harnssuren Salzen und ihre therapeutische 
Bedeutung für die Auflösung der Konkremente, sowie einer, die Begünstigung der 
Bromwirkung durch Enthaltung von Chlor betreffend. 

Das nächstfolgende Kapitel: 


Balneologisches 


das ja zweifellos von den Balneologen als eine wahre Fundgrube betrachtet: werden wird, 
enthält in dem Abschnitt, „Osmotische und osmotisch-chemische Untersuchung 
der Mineralwässer“ ein grisseres Material tiber die Bestimmung der Gefrierpunkts- 
ermiedrigung und der Leitfähigkeit von Mineralwässern. Es wird uns vor Augen geführt, 
in welcher Weise man mit Hülfe der physikalisch-chemischen Methoden wesentlich tiefer 
in die molekulare Konzentration der Mineralwässer eindringen könnte, während sich in 
diesem Abschnitt dann weiter noch Ausführungen finden über die Einteilung der 
Mineralwässer, sowie über die quantitative Bestimmung ihres alkalischen 
und sauren Charakters auf elektro-chemischem Wege. | 
In dem zweiten Abschnitt desselben Kapitels kommen zur Behandlung: Der Ein- 
fluss der Mineralwässer auf die osmotisch-chemische Beschaffenheit von 
Körperflüssigkeiten (Blut, Harn, Milch) und auf Motilität, Sekretion usw. des 


Die beiden letzten Kapitel des III. Bandes dürften den Hämatologen wohl in ganz 
besonderem Masse interessieren und werden daher etwas ausführlicher referiert: werden. 
Der erste hat den Titel „Bakteriologisches“ bekommen, der zweite heisst „His- 
tologisches.“ 

Bakteriologisches. 
| Wie gesagt, hat dieses Kapitel ein Interesse für den Hämatologen, weil 
hier u. à die Hämolyse in ausführlicher Weise zur Abhandlung kommt. 

Zuerst wird, namentlich an der Hand der Untersuchungen Massarts und Wladi- 
miroffs, die Beweglichkeit von Bakterien in Salzlösungen verschiedener 
Konzentration beschrieben. Daran schliesst sich ein Abschnitt über die „morpho- 
Ogischen Veränderungen der Bakterien in Salzlösungen verschiedener 
Konzentration“ in Zusammenhang mit Ausführungen über die Bekämpfung der 
Alexinlehre, Es kommen dabei die Ansichten Buchners, A. Fischers, Fokkers, 
Baumgartens und anderer Autoren zur Diskussion. (Man vergl. zu diesem Abschn. auch 
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Dann schreitet Verf. zur Besprechung der: 


Hämolyse. 

Verf. weist darauf hin, wie die Immunititelehre, nachdem die ersten Thatsaches 
betreffend die hämolytischen Sera festgestellt worden waren, (man vergl. auch 8. 396, Bd. J), 
ihre Aufmerkeamkeit besonders auf die roten Blutkörperchen gelenkt hat. Auch haben, 
meiut Verf., swoifellos die neueren osmotischen Untersuchungen über das Blut, namentlich 
die dabei gefundenen feinen Gesetzmässigkeiten beim Farbstoffaustritt, in nicht geringem 
Grade auf die Heranziehung der Blutkörperchen für das Studium der Immunität anregend 
gewirkt, 

Es folgt dann zunächst eine Uebersicht und Einteilung der Hämolysire 
(unter welchem Namen ja bekanntlich von Ehrlich die verschiedenen himolytischen Sab- 
stanzen, d. h. solche Substanzen, welche Blutfarbetoffe aus den Blutkörperchen austreten 
‚zu lassen, imstande sind, zusammengefasst worden sind). Die Hämolysine lassen sich eir- 
teilen ıu zwei Hauptgruppen: 

A. Eine Gruppe welche eine Reihe scharf definierter chemischer Sub- 
stanzen, wie z. B. Aether, Chloroform, Solanin, Saponin, umfasst, und: 

B. Die Gruppe der Toxine. 

Es besteht, wie vom Verf. entwickelt wird, ein prinzipieller Unterschied zwisches 
den Repräsentanten dieser beiden Gruppen in Beziehung sur Auslösung von Antikörpern 
nach Einführung in den Organismus. 

Es wird dann ausgeführt, wie die Hämolysine der zweiten Gruppe, die der Toxine, 
sich wieder einteilen lassen in solche von höherem pflanzlichen Ursprung und so:che 
von tierischem Ursprung. 

i olysine pflanzlichen Ursprungs, das sind die Phytalbumoseu (wie 
s. B. Rizin, Abrin) und die Bakteriohämolysine (wie =. B. Stoffwechselprodukte vom 
Staphylokokkus) erfahren nun eine kurze Besprechung. Ebenfalls wird bei einer der Ab 
teilungen der Hämolysine tierischen Ursprungs, nämlich bei dea Hämolysinen bei 
niederen Tieren und in Drüsensekreten (Schlangengift, Bienengift) auftretend, 
nur kurz stillgestanden, — 

Der zweiten Abteilung dieser Gruppe jedoch, 


die Hämolysine des Blutserums, 
wird eine ziemlich ausführliche Besprechung gewidmet. 

In einigen kurzen historischen Vorbemerkungen über den hämolytischen Einfluss art- 
fremder Sera auf rote Blutkörperchen wird vom Verf. u. a. darauf hingewiesen, das 
s. B. die ausserordentliche Giftigkeit des Aalserams vornehmlich auf dessen grosse himoly- 
sierende Kraft zurückzuführen ist (Kossel, Camus und Gley). 

Es wird, meint Verf. zuletzt, jetzt wohl niemand mehr daran zweifeln, dass der 
chen} Erfolg der Transfusion des Blutes anderer Tierspezies gewöhnlich der bämo- 
Iytischen Wirkung des Serums auf die fremden Biutkörperchen zuzuschreiben ist, obgleich 
diese Wirkung in vitro nicht so auffällig ist. Fübrt man jedoch den Versuch aus, einem 
Meerschweinchen einige Male ein wenig Kaninchenblut einzuspritzen, dann erfährt man, 
dass, indem Meerschweinchenserum an sich in vitro nur wenig hämolytisch für Kanincher- 
blutkörperchen sich zeigt, nach der genannten Behandlung das Meerschweinchenserum ein 
agglutinierendes und stark bämolytisches Vermögen geventiber den roten Blutkörperchen 
des Kaninchens bekommen hat. Indem Verf. hervorhebt, dass das Studium der Hämolyx | 
ia bedeutendem Maasse von diesen und äbnlichen Versuchen (Belfante und Carbone, 
Bordet) vertieft worden ist, wird zugleicherweise darauf hingewiesen, dass man über den 
Mechgnismus der Hämolyse noch sehr geteilter Meinung ist. 

Die in Beziehung zur Entstehung von Hämolysin durch Einverleibung fremden 
Biutes und zum Mechanismus der Hämolyse vorherrschenden Ansichten von Bordet, 
Ehrlich (und Morgenroth) und von von Baumgarten werden einer ausführlichen 
Besprechung unterworfen. 

Ueber die Theorie Bordets (Zusammenwirkung von Sensibilisator und Alexin 
sur Herbeiführung der Hämolyse) finden sich ausser an dieser Stelle Ausführungen in Bd.I 
(8. 894 und folgende), | 

Indem Verf. in Bezug auf die Ehrlichsche Theorie ausführt, dass die Ansichten 
dieses Autors sich gründen auf dessen ursprünglich für die Erklärung der Antitoxinbildung 
aufgestellten Seitenkettentheorie, wird letztere Theorie in ihren Hauptzügen zunächst 
in klarer und verständlicher Weise auseinandergesetzt. In derselben Weise erfährt die 
Anwendung der Seitenkettentheorie auf die Erklärung der Hämolysin- 
wirkung eine eingehende Besprechung, erläutert. an zahlreichen Figuren. Es wird z.B 
auseinandergesetzt, wie man sich im Sinne Ehrlichs und Morgenroths die Aur 
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Weang der Hämolysinwirkung durch die Zusammenwirkung von Ambozeptor (bes. Rezeptor) 
und Komplemente vorzustellen hat. 

Jeder, der diese und ähnliche Probleme su studieren anfängt, wird wohl dann und 
wann einigen Schwierigkeiten darin begegnet sein, dass von den verschiedenen Autoren 
übereinstimmenden Begriffen öfters verschiedene Namen beigelegt worden sind. Es muss 
deshalb zweifellos als sehr dankenswert empfunden werden, dass der Stoff vom Verf. dieses 
Buches in der Weise behandelt wird, dass man sich auch in der genannten Hinsicht leicht 
surecht findet. Ausserdem findet man die Synonima der beiden Hämolysinkomplemente in 
einer Tabelle zusammengestellt (Bd. III, 8, 351). — 

Nachdem dann in cinem folgenden Abschnitt die Immunisierung gegen die 
Hämolysinwirkung, sowie das Entstehen von Antikörpern (Antihämolysine, 
Antiambozeptor, Antikomplement) behandelt worden ist, folgt eine Zusammenfassung und 
zu gleicher Zeit eine Diskussion der Ansichten Bordets und Ehrlichs, welch’ letztere 
namentlich ausgeführt wird, über den Streitpunkt, ob das Alexin direkt an das Blutkö 
chen gebunden wird (Bordet)oder nur unter Vermittelung eines Zwischengliedes (Ehrlich 
und Morgenroth), sowie über den, die Art der Alexinfixation betreffend, — | 

Es kommt dann die Theorie Baumgartens, in ihrer ursprünglichen und später 
abgeEnderten Form an die Reihe der Besprechung, während°dann auch die Untersuchungen 
Dietrichs behandet und der Arbeiten H. Sachs, Aschhoffs, von Dungerns, 
Dieudonnés, Wolfs und anderer Autoren Erwähnung getan wird. Inzwischen ver- 
Bir der Verf. auch hier nicht, seinen eigenen Standpunkt ın allen diesen Dingen zu ent- 
wicke 

Verf. schreitet dann zur Besprechung der Arbeiten von Arrhenius und Madsen, 
und swar wird zunächst an der Hand dieser Arbeiten die Beaktionegeschwindigkeit 
bei der Hämolyse durch Bakteriengifte behandelt, 

Indem vom Verf. darauf hingewiesen wird, dass die Arbeiten der obengenannten 
Autoren den ersten Versuch enthalten, einen durch Bakteriengifte verursachten Prozess 
nach den in der physikalischen Chemie üblichen Methoden zu studieren, wird dann aus- 
einandergesetzt, in welcher Weise sich die Versuche von Arrhenius und Madsen mit 
Tetanolysin, mit Ammoniak und mit einer NaOH-Lüsung ausführen lassen und wie sich 
auf mathematischem Wege Formeln ableiten lassen, mittelst welehen man zu jeder Zeit im- 
stande ist, die Geschwindigkeitskonstante zu bestimmen. (Man vergl. zu diesen Aus- 
führungen auch Bd. II, S. und folgende.) . 

Auch die Untersuchungen von Arrhenius und Madsen betreffend: 


Die Bindungsverhältnisse bei der Neutralisierung von Toxin durch 
Amtitoxin, 

die von diesen Autoren ausgeführte mathematische Bearbeitung des vorliegenden ein- 
schlägigen Materials, sowie der Streit über die Frage, ob man nach Ehrlich im Tetano- 
lysin vier Arten von Gifte (Toxinspektrum) anzunehmen hat, oder ob die Annahme 
von vier Varietäten überflüssig zu achten wäre und also bloss ein einheitliches 
Tetanolysin angenommen zu werden braucht, alle diese Gegenstände und Fragen werden 
uns in einer durchaus klaren und einfachen Weise vor Augen geführt, so dass ein Jeder, 
der von dieser Ausführung Kenntnis nimmt, in diesen etwas schwierigen Punkten sich 
zurechtfinden wird. Als z. B. ausgeführt wird, dass die Anschauung, nach welcher es sich 
bei der Neutralisation von Tetanolysin und Antitetanolysin um einen einfachen chemi- 
schen Gleichgewichtsvorgang, bei welchem das Massengesets gültig ist 

handelt, vollkommen berechtigt wäre, findet man die Gründe, welehe Arrhenius un 

Madsen zu dieser Anschauung geleitet haben, in verständlicher Weise wiederg‘ geben, 
während derjenige, dem nicht sogleich vor Augen stehen möchte, was man z. B. unter 
Gleichgewichtsvorgängen und dem Masseugesets von Guldberg und Waage eu 
verstehen hat, sich darüber sofort orientieren kann, indem immer Seite und Band des 
Baches angegeben werden, wo ausführlichere Mitteilungen über die fraglichen Pankte zu 

wären. 

Nach den ehen referierten Darlegun werden dann die Ausführungen Madsens 
über die Bindungsverhältnisse der Diphtherietoxine und Antitoxine, sowie 
die Bestreitung, welche die Ansichten wa Arrhenius und Madsen auch in diesem 

seitens Ehrlichs geführt haben, einer ausführlichen Bespreehung gewidmet, 

Indem Verf. dann die Bindungsverhältnisse des Agglutinins (und des 
Hämolysins) vom Standpunkt des Teilungsprinzips behandelt, wird ausgeführt, 
wie nach Arrhenius das Aggiutinin sich über Bakterien und umgebende Flüssigkeit nach 
dem Gesetze des Teilungsprinzips verteilt. (Ueber das Teilungsprinzip [welches 
austagt, dass, wenn eine Substanz mit zwei nicht misehharen Flüssigkeiten geschüttelt 
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wird, dieselbe sich über die beiden Flüssigkeiten nach dem Verhältnis der Löslichkeit ver- 
teilt], sowie über den Teilungskoeffizienten {das Verhältnis der gelösten Menges} 


finden sich ausser in diesem Abeebnitt Ausführungen in Band II, S. 41I uud Band II, | 


9. 73, 246 und 415.) 

Und weiter erfährt man, wie von den mitgeteilten Untersuchungen u. a. gezeigt 
wurde, das die Agglutinine wirklich von dem Bakterienleib aufgenommen und nicht, 
wie man sich fräber vortstellte (Bordet), auf der Oberfläche kondensiert werden. Einmal 
in den Bakterienleib aufgenommen, können die Agglatinine in demselben Veränderunges 








herbeiführen, welche, nach der Meinung des Verf., wahrscheinlich in einer Zustands | 


änderung (eine Art „Ausflockung“) der Kolloide in den Bakterien bestehen. 

Zam Schluss folgen dann noch kurze Abschnitte über die Verbindungswärme 
von Tetanolysin und Antitetanoiysin, sowic ther das Molekulargewicht von 
Diphtherietoxin (nach Arrhenius und Madsen sollen die Molekulargewichte der 
Antitoxine viel grüsser sein als die der Toxine), während auch den theoretischen Betrach- 
tungen Siceswyks über das Wesen von Infektion und Immunität einige Seiten gewidmet 
werden. 

Histologisches. 


In diesem Kapitel, mit welchem das Buch abgeschlossen wird, wird dem Wesen der 
Fixierung und Färbung der Gewebe näber getreten. Zunächst behandelt Verf. die 


Fixicrang der Gewebe. 


Nach einigen historischen Betrachtungen und nach den Mitteilungen der Ansichten 
A. Fischers und Bütschlis in bezug auf die Frage, inwieweit an den fixierten Zellen 
za beobachtende Strukturen als Artefarkte ansuechen wären, werden die Untersuchungs 
Hardys eingehend besprochen. Hardy war nach des Verf. Meinung mit Recht der Ar 
sicht, dass man, um einen guten Einblick in den Fixierungsprozess zu gewinnen, den Vor 
gang erst an Kolloidlösungen systematisch untersuchen sellte. Dementsprechend wird 
dann der Versuch beschricben, bei welchem es diesem Autor gelang, die Straktar- 
bildung in einer Kolloidlösung beim Uebergang von Hydrosol in Hydrogel, 
unter dem Einfluss von Fixationsmitteln, unter dem Mikroskop zu verfolgen. (Ueber die 
Begriffe Hydrosol und Hydrogel, sowie über andere Ausführungen, die Kolloide betreffend, 
vergleiche nıan das zweite Kapitel des drittcn Bandes, S. 69 und folgende.) 

Es erwies sich dabei die Grösse der Maschen der erzielten Netzatruktur als ab- 

ig einerseits von der Natur der Fixierungsmittel und andererseits von der 
Konzentration des verwendeten Kolloids, während auch die Natur des Kolloids 
(Eiweiss, Gelatine) sich nicht gleichgültig zeigte. Verf. geht dann ein auf die Schlus 
folgerungen, welche aus solchen Wahrnehmungen an sich, und auf die Zellfixierung über- 
tragen, zu ziehen wären. Indem Verf. dann wieder auf das Wesen der Fixierung 
zurückkommt, wird ausgeführt, wie ganz im allgemeinen bei jedem Uebergang von Hydrosol 
zu By , eine Trennung von festem Stoffe und Flüssigkeit statttindet, welcho mit einer 
suvort nicht bestehenden Strukturbildung einhergeht. Diese Zustandsänderung wäre der 
Haup sache nach als eine Assoziation von Kalloidteilchen zu Aggregaten, worauf eine 
weitere Anordnung dieser Aggregate zu einem Netz erfolgt, anzusehen. 

Nachdem dann erörtert worden ist, dass von Hardy die Kolloide eingeteilt werden 
in solche, die, wie Gelatine und Agar, nach erfolgter Koagulation durch Hitze, wieder in 
Lösung gehen, und in solche, denen diese Eigenschaft abgeht, wie Kieselsäure, Eiweiss, 
Protoplasma, werden diese und ähnliche Probleme, die Theorie der Fixierung betreffend, 
näber auseinandergesetzt. 

£s kommen dann weitere Versuche tiber den Einfluss von Fixierungsmitteln (For- 
malin und andere) auf das Volumen der Blutkörperchen zur Besprechung. Es hat sich bei 
diesen Untersuchungen (des Verf. selbst) herausgestellt, dass die roten Blutzellen unter 
dem Einfluss der üblichen Formalinlösungen quellen, und zwar eowobl in jenen Fällen, 
in welchen stark hyperisotonischen Gemischen, wie x. B. das Gemisch nach Melnikow- 
Raswedenkow-Jores, als in solchen, wo 0,9°, Kochsalz enthaltende Formalinlösungen 
zur Verwendung kamen. | 

Diese Quellung musste zwar teilweise dem Gehalt des käuflichen Formelins as 
Säure (Ameisensäure) zugeschrieben werden, jedoch konnte die Quellung nicht ausschliesslich 
auf diese Ursache gestellt werden, denn auch nach Neutralisation der Formollösungen trsi 
Volumvergrösserung der Blutkörperchen ein, allerdings in viel geringerem Grade. Eine 
ganz befriedigende Erklärung für dio letstgenannte Tatsache stehe noch aus. 

Jedenfalls dürfte, meint Veri., aus solchen Versuchen der Schluss gezogen werden, 
dass gegenüber der Annahme, die Formolinfixierung habe auf die Grösse der Gewebeelemente 
* keinen Einfluss, Vorsicht geboten ist, 
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Es wird weiter ausgeführt, wie nach der Meinung des Verf. die Angaben von 
Dekhuysen, die Fixierung und Konservierang von Geweben betreffend, im Lichte der 
genannten Untersuchungen zu beurteilen wären. 

Indem dann die Untersuchungen Dekhuyzens einer ausfährlichen Besprechung 
unterzogen werden, verfehlt Verf. nicht, seine eigenen Ansiehten über isosmotische Fixierungs- 
ffüssigkeiten, sowie über ihren Einfluss auf Zellvolumen und Konfiguration des Struktur- 
bildes, auseinanderzusetzen. 

- Indem Verf. dann zur Behandlung der 
Theorie der Färbung fixierter Gewebe 

schreitet, erfahren drei Theorien, welche zur Erklärung der bei der histologischen Tinktion 
fixierter Gewebe zur Beobachtung gelangenden Farbstoffaufnahme aufgestellt worden sind, 
eine ausführliche Besprechung. Zuerst spricht Verf. über die physikalische Theorie. 
Es sollte sich nach dieser Theorie um eine Absorptionserscheinung (Gierke) handeln, d.h. 
der Farbstoff sollte sich durch Oberflächenattraktion auf die Zellbestandteile absetzen. 
Gegen die Theorie wäre nach Verf. unter anderem anzuführen, dass sie höchstens imstande 
sein würde, die Schnittfärbung zu erklären. 

Ausser diesem werden noch andere Gründe angeführt für die Ansicht, dass diese 
Theorie, mit Ausnahme solcher Fürbungen, welche auf Beizung beruhen, für ungenügend 
erklärt werden muss. 

Die zweite Theorie der Färbung der Gewebe, die physikalisch-chemische, sagt 
aus, dass die Faser den Farbstoff als solchen auflösen soll, indem es sich dabei um eine 
„feste Lösung“ handelt. (Was man unter „festen Lösungen“ zu verstehen hat, findet 
sich anseinandergesetzt.) In dieser Form wurde zuerst diese Theorie von Witt eingeführt. 
Nachdem dann aber von C. A. Weber herrorgehoben wordeu war, dass auch die Flüssigkeit, 
mit welcher die Faser getränkt ist, für die Fa ffaufnakme mit in Betracht zu ziehen wäre, 
warde von Spiro, unter Heranziehung des Teilungsprinzips, die Theorie in der Weise 
modifiziert, dass auch der die Gewebssubstanzen tränkenden Flüssigkeit Rechnung getragen 
wirde. Die grosse Wichtigkeit, welche dem Teilungsprinzip auch für die Frage zukommt, 
wird vom Verf. in ausführlicher Weise ins Licht gestellt. 

Nachdem dann den Untersuchnngen Hofmeisters, betreffend die Aufnahme von 
Farbstoffen durch Gelatineplatten Erwähnung getan ist, erfahren die Ausführungen Spiros 
eine eingehende Besprechung. Des weiteren kommt dann die Frage, wo der aufgenommene 
F za finden wäre, in den Masohen oder in der Netzsubstanz (bezw. in der flüssigen 
oder festem Phase des im Gelzustand sich befindlichen Kolloids), zur Diskussion. 

Indem Verf. der Meinung ist, dass von Spiro, und in höherem Masse noch von 
A. Fischer, die Bedeutung der chemischen Wirkung bei der Tinktion unterschätzt worden 

wird dann ausgeführt, wie uaeh Untersuchungen von M. Heidenhain, welchen dieser 
Autor als eine Ergäuzung der wichtigen Pappenh eimschen Untersuchungen angesehen 
haben will, das Auftreten chemischer Wirkungen als sichergestellt ange- 
sehen werden darf. Damit ist Verf. zur Behandlung der dritten Theorie, der chemi- 
schen, gelangt. | 

- Die betreffenden Untersuchungen Heidenhains werden einer Besprechung unter- 
sogen, während ausgeführt wird, inwieweit der Verf. sich der Auffassung dieses Autors 
anschliessen könnte unter Mitteilung einiger Untersuchungen, welche in dieser Richtung 
im Laboratorium des Verf. setbet angestellt warden. 

Zum Schluss kommt dann noch die Färbung lebender Zellen (intravitale 
Färbung) zur Abhandlung. Es sind namentlich die Ansichten Overtons, betreffend die 
Permeabilität lebender Zellen, welche in diesem Abschnitt gewürdigt werden. Nach 
Overton soll die äussere Begrenzung des Zellprotoplasma nur dann für eine Substanz 
du ig sein, wenn diese in Lipoid (d. h. in einem Gemisch von Cholestrin und 
Lecithin) löslich ist. (Man vergleiche hierzu auch 8.245 Bd. II und 8.411 Bd. III). Das 
Lipoid soll nach diesem Autor in keiner protoplasmatischen Zellbegrenenng fehlen. Nach 
der Mitteilung der Versuche, welche von Overton mit basischen Anilinfarbstoffen ange- 
stellt wurden, gelaugt Verf. zum Sebluss, dass Overton durch Heranziehung des Teilungs- 
presips und der Theorie der festen Lösungen, das Eindringen von Farbstoffen und dessen 

ingungen dem Verständnis wesentlich nähergerlickt bat. 

Jeder der das Kapitel: „Histologisches“, namentlich in Zusammenhang mit dem 
über die „Kolloide“ studiert bat, wird sich zweifellos dem folgenden, vom Verfasser 
zitierten und beigestimmten Ausspruche Heidenhains anschliessen: „Unsere besten histo- 
logisdhen Methoden sind allein auf Grund tüchtiger chemischer Kenntnisse entstanden. 
Wer da glaubt, er könne ohne chemische Kenntnis der Farbstoffe und ohne Kenntnis des 


chemischen Verhaltens der Eiweisskörper ein guter Techniker sein, der unterliegt einer 
schweren Täuschung.“ | 





Referate. 
Besprechungen von Monographien, Lehrbiichern etc. 


Vorbemerkung des Berichters, 


Iudem ich tiber nachstehende, zu sehr gelegener Zeit erschienene grössere Abhand- 
lungen im Zusammenhange berichte, wünsche ich diese Berichteretattung ala eine Art von 
Originalreferat angesehen zu wissen. Es fehlt mir die Zeit, selbst, in spezifischer Berück- 
sichtigung dieser gedachten einzelnen Mitteilungen, namentlich der zweiten und dritten, 
einen besonderen Originalartikel zu schreiben und darin mit Genugtuung festzustellen, dass 
sich, wenn es auch nicht ausdrücklich gesagt ist, aus diesen zwei Arbeiten eine völlige 
Harmonie mit meinen seit zehn Jahren vertretenen Anschauungen ergibt, sodass zu er- 
warten steht, dass dieselbensich vielleicht mit der Zeit jetst doch mehr und mehr durch- 
ringen werden. 

Ich meine nun im Folgenden an der Hand der Autoren und zum Teil mit ihren eigenen 
Worten gezeigt zu haben, wie sich deren Mitteilungen zwanglos mit meinen Vorstellungen 
decken, welche, auf Ehrlichs Lehre gestütet, zu einem monogenetisch überbrückten Dualismus 
gelangt sind, dessen Wurzel und Verbindungsglied der sog. Grosslymphozyt ist. Zwei (resp. drei) 

Hauptgruppen von Zellen sind anzunehmen, die granulierten und die lymphoiden 
+ osyten; die lymphoiden zerfallen in die Gruppen der kleinen mononukleären Lympho- 

syten und der grossen, mononukleären, lymphoiden Leukozyten oder Splenozyten, welche 
beide als äquivalente Korrelata den granulierten Leukozyten und Myelozyten sich as- 
gliedern, so dass drei verschiedene Zellreihen vom Grosslymphozyten ihren Ausgang nehmen, 
. dieser sich je nach seinem Vorkommen im lymphoiden oder myeloiden Gewebe in 

_ dreierlei Weise differenziert. 

Gerade die genannteu beiden Publikationen zeigen am evidentesten, dass die zu 
konsequent ausgebaute rein dualistische Lehre, wie sie von A. Wolff nur begonnen, von 
Naegeli, Mosse, Schridde weitergeführt ist (wenigstens hinsichtlich der Leukozyten — 
hinsichtlich der Erythroblasten muss noch abgewartet werden) scheitern musste und dass 
alle Versuche, zur Rettung dieses reinen und absoluten Dualismus besondere, von dem Gross 
lymphosyten streng geschiedene lymphoide Myeloblasten zu entdecken, nicht durch- 
geführt werden konnten. Der monistische Gedanke, der auf Grund der Tatsache, dass sich 
auch im Myeloidgewebe Grosslymphozyten und Splenozyten finden (Helly 8. 80, 93), und 
sich alle Zellbildung von diesem Grosslymphozyten allein ableitet, (Helly 3.95) erklärt alle 
Erscheinungen in einfachster und ungezwungenster Weise und sieht auch in allen lymphoiden 
ZelHormen nur verschieden ausgebildete Fortentwickelungeformen desselben nämlichen Einen 
ubiquitären indifferenten Grosslymphozyten, wie ihn Ehrlich sub facie der Cornilschen 
Iymphoiden Markselle (Arämia I. pag. 47) geschildert und abgebildet hat. 

Da mein eigener Atlas noch nicht so weit gediehen ist, benutze ich das soeben 
erschienene Werk Schleips, dessen Besprechung ich jetzt voranschicke, um an ihm und 
seinen Abbildu den Auffassungsinhalt und die Vorstellungsform für dıe von mir 
gebildeten Begriffe | zu demonstrieren. A. Pappenheim. 


1) K. Sehleip, Atlas der Blutkrankheiten nebst einer Technik der Blutunter- 
suchung. 1907. Mit 71 Abbildungen auf 45 Tafeln in menrfarbiger zum Teil 
17ferbiger Lithographie. rban und Schwarzenberg. Preis 30 M. 


Obwohl selbst Autor eines Blutzellatlasses, muss ich mich der Aufgabe, eine Be- 


sprechung zu schreiben unterziehen, da ich von der Buchbandlung leider kein freies 
Bezensionsexemplar für meine Mitarbeiter erhalten konnte. Ueber die verfügbaren war 
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sämtlich disponiert; das Zentralorgan für die Bestrebungen der Hämatologie war weder 
vom Autor noch Verlag bedacht worden. Ich musste mir das Exemplar zum Nettopreise 
en. 

Immerhin glaube ich, unbefangen, unparteiisch und objektiv mich der Aufgabe der 
Besprechung unterziehen zu dürfen, da ein Blick in das Werk sofort zeigt, dass eine 
Konkurrenz weder beabsichtigt noch erreicht worden isi. 

Erstens verfolgt Schleips Atlas rein praktische Zwecke, während ich die theore- 
tischen Grundlagen der Hämatologie zu klären suche. Mein Atlas ist ein solcher der Blut- 
zellen, der vorliegende ein solcher der Blutkrankheiten; der meine gibt zytologische 
Schilderungen, dieser reproduziert histologische Krankheitsbilder. 

Ich legte daher viel mehr Wert auf minatiüseste Detailseichnung der Einzelzelle, 
die auch den rein theoretischen Forscher, selbst den absoluten Anatomen befriedigen sollen; 
entsprechend darf ich, obwohl in diesem Punkte selbst Partei, gens offen sagen, dass 
diese hier vorliegenden Bilder von Werner und Winter, die der Verfasser mustergiltige 
Litbographieen neant, möglicherweise die Zeichnungen des Herra Schilling genau wieder- 
geben, aber entweder sind diese Zeichnungen nicht allzu glänzend gewesen oder die 
betreffenden Präparate Schleips nicht ti mustergiltig. 

Man betrachte, um nur ein Beispiel statt vieler ansufübren, die Leukozyten in Fig. 8, 
we freie Ränder hervorstehen, also die einzeinen Steine sich nicht genau decken. Indes 
hätte dieses für den praktischen Studiosus der Hämatologie wohl noch weniger zu sagen. 

iegender erscheint folgender Punkt: Es sind su allermeist Azurgranula, 
Mastkörner und auch neutrophile Granula der Farbe und Grösse nach pris- 
mavista absolut nicht zu unterscheiden; speziell bei den basophil-lymphoiden Ueber- 
gangsformen (Fig. 8) erklärt Verfasser selbst die bei diesen stets vorkommende unechte 
Azurkörung als echte, nicht etwa nur angedeutete sondern deutlich ausgesprochene, neutrophile 
Köraung, die diesen Zellen aber bekanntlich stet« fehlt; Verfasser (der Privatdozent der Hämato- 
logie ist) weiss, wie es scheint, absolut noch gar nicht, dass durch zabllose Untersuchungen 
der letzten Jahre festgestellt ist, dass die im normalen Blute vorkommenden „Uebe 
formen“ keine U ngszellen zum polymorphen Leukozyten sind, sondern lediglich die 
Endentwickel des ungekörnten mononukleären basophilen lympheiden Leukosyten. 
Wenn basophile Zeilen neutrophile etc. Granula führen, so sind es eben keine normalen 
Uebergangssellen, d.h. keine Zellen des normalen Blates, sondern es sind bereits gekörnte 
einkernige Zellen, d. h. atyische neutrophile Promyelosyten. Richtiger abgebildet sind 
sie in Fig.12 u. 13, falsch wieder in Fig. 22. Die Zellen in Fig. 14 sind nur gequollene 
mittelgrosse Mikrolymphozyten, die den Uebergangesellen und grossen Mononukleären 
ähnlich sehen; ebenso wird in Fig. 57 die kleine neutrophil gekörnte, mononukleär bucht- 
kernige grössere Zelle « links unteu, die wie ein azurgekörnter Lymphozyt abgebildet ist, 
als unfertige Knochenmarkszelle, d. h. als nentrophiler (unfertiger) „ elozyt“ erklärt. 
Vielleicht ist sie es auch, aber die Farbe der neutrophilen Körnung ist jedenfalls nicht 
aber Solche Bilder werden Grawitz in seiner Ansicht bestärken, dass die kleinen 
Vorstufen der polyaukleären Leukosyten sind, und müssen auch sonst viel 
sur Verwirrung der Vorstellungen beitragen. 

In Fig. 14 wird bei dem. „mittelgrossen kleinen Lymphozyten“ (nicht zu verwechseln 
mit „groanen Lymphory ten” und mononukleären Leukozyten) die Asargranulation gans 
falsch als azidophil beseichnet. Diese falsche Bezeichnung wird der Asur- 
granulation der lymphoiden kleinen und grossen Elemente auch sonst 
durchweg beigelegt. Die Rotfärbung stammt aber nicht vom Eosin, sondern vom 
Azar. Auch hier gilt das Wort: „Es ist nicht alles eosinophil was rot ist“. 

Ebenfalls in Fig. 14 werden die grossen mononukleären Leukozyten als vergrösserte 
kleine Lymphosyten hingestellt. 

In Fig. 7 wird den Lymphozyten schwach basophiles Zytoplasma zugeschrieben 
und mittelgrosse mononnkleäre Leukozyten als grosse Lymphosyten erklärt, 
die als solche eckige und gefächerte Umrisse zeigen sollen. Auch hier werden dem Lympho- 
77* _ axidophile Granula beigelegt, obwohl Azur ein basischer kernfärbender Sulfonfarb- 


In Fig. 57 werden gewisse schmutzig gefärbte lymphoide Zellen mit Protoplasme- 
fortsätzen als unfertige Knochenmarkszellen bezeichnet. 

Kurz: Gross ist die Verwirrung in der Nomenklatur der lymphoiden Zellen. 

In der Einleitung sagt Verfasser, dass er bei Benennung der Blutzellen nur all- 
gemein anerkannte Bezeichnungen gewählt habe. 

Auf Taf.I wird dann ein genealogisches Schema entworfen, welches wohl mit keiner 
der bestehenden Theorien weder von Türk, noch Ehrlich harmoniert, am ehesten harmo- 
niert es noch in seiner regellosen Kompliziertheit mit dem von Grawits entworfenen 
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@chema, Schuld an diesem Ergebnis ist vielleicht, dass nur mit einer einzigen Färbemethode 
gearbeitet wurde (Romanowsky-Leishman), deren färberische Potenzen, infolge der noch 
ungenügenden Erforschung des Antiazurreceptoren in den Leukosyten, zur Zeit noch nicht 
hinreichend beherrscht werden, dass dagegen die Ergebnisse anderer kontrollierender 
Methoden völlig vernachlässigt wurden. 

Ueber Natur der angeblichen „Stammzelle“ Taf. I sub 1 ist unter diesen Un- 
ständen schwer zu streiten, aber die Zelle sub 2 würde ich als Grosslymphozyt 
im Sinne Ehrlichs bezeichnen. Verfasser bezeichnet sie als grosse baso- 
phile Einkernige. Aus ihr lest er erstens 1b einen kleinen Erythroblasten hervorgehes, 
erner zweitens Mastmarkzellen (Fig. 7 u. 8), drittens neu ile Myelozyten (Fig. du. 6). 
Der roınyelosyt (7) wird sowehl zum Mastmyelozyt (8), wie auch noch zum cosinc- 
philen Myelozyt (9). Der eosinophile Myelozyt entsteht also nicht direkt aus dem 
grossen einkern Lymphozyten, wie die neutrophilen uud mastkörnigen Myelosytes, 
sondern erst vermittels der Mastzelien. Alle drei Myelosyten, der mastkörnige 8, der 
eosinophile 9, der neutrophile 6 werden direkt za polynukleären entsprechenden Leukozyten. 
Der neutrophile Myelozyt 6 im speziellen entsteht nun aber weiter micht nur vermittelst 


des neutrophilen Promyelosyt mit Zelleib 4 aus dem Greaslymphe- 
syten 2, sondern auch durch moutropell gekbrate Promyel at Bontropailen Zeil- 
leib 5 aus Zellen mit ho neutrophilem Zelleib 8 di aus der „Stammzelle" 1; 


sie haben also doppelte Genese, und die Gemealogie wird noch komplizierter. Der 
Mastpromyolosyt also einerseits zum polynukleären Mastmyelozyt, andererseits sum 


Weiter entsteht viertens aus der homogenen grossen Basophilen ebenso wie ein 
kleiner Normoblast (16) so ein kleiner Lymphozyt (18), und fünftens die grosse Uebergangs- 
form 16, die somit trotz ihrer neutrophilen Granulation weder zu den neutrophilen Myelo- 
zyten noch zu den polynukleären Leukozyten in Beziehung gesetzt wird. Der kleine 
Lymphozyt wächst zur Beizungszelle 14 beran. Ein eigentlicher Groselymphoeyt und 
grosser mononukleärer Leukozyt ist hier ebensowenig aufgeführt, wie ein Myeloblast. 
Dafür wird Taf. II, Fig. 5 ein ziemlich grosser Lymphosyt abgebildet, aber richtig. 
nur als grösserer Lymphozyt, nicht als Grosslymphozyt bezeichnet. Fig. 44, Taf. XXIV 
wird ein typischer „grosser schmalleibiger Lymphozyt“ als baso Einkerniger bezeichnet, 
ebenso wie der neben ihm liegende grosse mononukleäre Leu ' on 
Fig. 47 werden mittelgrosse Lymphosyten chronischer lymphoider Leukämie mit 
Radkern als grosse unreife Lymphosyten bezeichnet. . | 
In Fig. 51 sub e werden ebenfalls Zeilen, die ich zum Teil als Groasiymphosyten, 
zum Teil als mononukleäre lymphoide Leukozyten und Ushergangezellen beseichne, wieder 
als homogene basophile Einkernige begeichnet; es sind also Zeilen, die im Schems 
Taf. I Nr. 2 und hier bei myeloider Leukämie als unreife Gebilde, selbst bei Kernbuchtang 
(Fig. ble Mitte) einen zart strukturierten Grosslymphosytenkern zum Teil mit Nukleolus 
zeigen, für gewöhnlich aber gröberes splenoaytoides Keragertist führen, sowohl bei des 
runden wie gebachteten Uebergangskernen. Es scheint also in der Tat, als ob der Grow 
lymphozytenkern als solcher sich buchten kann; das hiesse: der Grosslymphozyt alter 
unter pathologischen Verhältnissen als solcher, während er andererseits aueh, unter 20f- 
malen Verhältnissen, sich sogleich zum lymphoiden Leukozyten (Splenozyt) mit runden 
(mononukledrer Leukozyt) oder Uebergangskern (Uebergangszelle) umformt. Die Umwaat- 
ung sum Spienosyten repräsentiert demnach, wie ich dieses betont habe, die normale 
Al des Grossiymphozyten. | 
och grösser wird die Verwirrung dadurch, dass Schleip durch den unberechenter 
variablen Ausfall seiner Azurfärbung bewogen als neue Mitglieder des 


Loukoaytznrol 
homogene inkernige Zellen mit homogen neutrophilem Zellleib einführt Taf. I Fig.3 


e 
Fig. 52 sub m 
Fig. 63.wird eine lymphoide mononukleäre Splenozytenleukämie als myeloide Leukämt 
beselchnet. Die Grosalymphozyten sub d werden wieder als grosse basophile Einkernigt 

nannt. 

Dasselbe gilt von Fig.55. Die Zellen e oben sind mononukleäre grosse Leukozytti. 
e unten ist ein mittelgrosser breitrandiger Lymphozyt. Schleip bezeichnet alle drei ab 
grosse Eivkernige. Nirgends wird etwas Genaueres über ihre verschiedene Bedeutung 2 
schmal- und breitrandiger Form oder mit gebnchteten und rundem Kern angeführt, spesiell 
sicht zu Ehrlichs mononukleären grossen Leukozyten und Grossen Lymphozyten, die 3 
dieser Autor so streng trennt, und die den Kernpunkt der eigentlich modernen, bém* 
ischen Forschung bilden, Stellung genommen. DM 
Typısche schmalrandige Grosslymphozyten sind auch in Fig. 56 ¢ Mite 
und rechts abgebildet; auch hier als Einkernige beseichnet. Daneben Zeilen nf 
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ihrer KSrwung bew. auf Grand der Farbtünung ihrer Körnung swischen Mastzellen und 

Neotropkilen an ta Neben diesen wieder die „Stammzelle“ k, die homogene Neutrophleh 
e ,onfertige“ (?) Zelle i. 

Der sichere Lymphosyt f wird als „wohl zum Typ der Lymphozyten hinüberleitend“ 


Ueber das Bild der akuten Leukämie Fig. 57 ist wenig zu sagen. Nach Stern- 
berg wäre also bereits dieses das Blutbild der Leukosarkomatose. 

In 60 sub b werden gewöhnliche kleine Lymphozyten von mittelgrossem Kern und 
schmalem Rand sowie von relativ kleinem Kern und breitem Rand als „grosse 
Lymphosyten“ bezeichnet. Diese Zellen decken sich also nicht mit Ehrlichs 
bzw. unseren Grosslymphozyten. Es sind ganz gewöhnliche banale (d.h. kleine) 
Lymphosyten bloss von zufällig grüsserem Kern oder ausgewachsenem Zytoplasma. Also 
grössere Formen (scil. kleinen) von Lymphozyten. Wir aber rechnen eu den grossen Lym- 
phozyten ganz andere, ifisch verschiedene Gebilde, phylogenetische Vorstufen selbst der 
mittelgrossen, fertigen Lymphosyten, unfertige lymphozytoide grosse Zellen, die lediglich 
bei schlechter Kersfärbung, i. e. bei die Kerne schwach färbender und schwächer basophil 
als das Zytoplasme darstellender klassischer Methylenblau-Eosinfärbung, sich so verhalten 
wie die Kleinen Lymphozyten, d. h. das klassische Bild des sonst ungefärbten Bläschen- 
kerns und des stark basophilen Protoplasma für uns darbieten. Es sind dieses gewisse 
schmalrandige grosse Zellen, die Schleip als grosse homogene einkernige 
Basophile bezeichnet und die er recht schön in 66e abgebildet hat. 

Die Zellen, die sub e und d als kleine und grosse „Geschwulstzellen“ bezeichnet 
werden, dürften lediglich etwas atypisch gestaltete und zufällig buchtkernige lymphoide 
Zellen des Iymphoiden froliferativ entarteten Gewebes sein. . 

Demnach möge dann festgestelit werden, dass typische Grosslymphozyten abgebildet 
sind nur in Taf. I Fig. 2, Taf. XXX sub e, Taf. XXXIId, Taf. XXXV sub © (und d). Es 
sind Schleips homogene Basophile. Die homogenen Neutrophilen und zellen 
dürften Fortentwickelungsformen auch dieser Zellen sein. Seine gromsen Lymphoryten aber 
Taf, XXXIVe, XXXHIc, XXXId, Fig. 44, 14 u. 7, sind lediglich mittelgrosse Lympho- 
syten und sum Teil mononukleäre Leukozyten zu dem auch die Uebergangsformen 12, 18, 


Im Gegensatz zu dem genannten typischen Grossiympbozyten stehen nun die aty- 
pischon Zeilen der typischen Leukosarkomatose in Fig. 61. Es sind dies dieselben 
rosslymphosyten wie in Fig. 51e, 653d und 66e bloss zum Teil nicht so 
fertig entwickelt und in ihrem unfertigen Entwickelungszustand über- 
stürste Kernklüftung aufweisend. Durch letsteren Prozess kommen die Bilder der 
Riederschen Lymphozyten sustande (rechts unten, oben, links oben) wie sie Rieder in 
seinem Atlas Taf. VIII Fig. 26 bei akuter Lymphorytenleukämie, Ehrlich, Asam. I, 
8.47, Fig.3 abbildet. Es sind lediglich atypisch entwickelte unausgebildete und unfertige 
Grossiymphozyten, wie sie Pinkus Anim, III, 8.19 schildert, wenn man will anaplastisch 
rü dete, bezw. atypisehe, d. h. durch den Wucherungsprozess atypisch weiter aus- 
gebildete Entartungsformen von Grossiymphozyten, aber keins spezifischen Geschwulstzellen. 
Ich begrüsse demnach besonders dieses Bild mit Genugtuung, dem es wird viel zur 
Klärung der Ansichten beitragen. Wie bei myeloider Leukämie alle möglichen unfertigen 
Koochenmarksübergangszellen und Entwickelungsstufen myeloider Parenchymsellen sich 
finden s. Fig. 51, 58, 56, so treten solche auch bei chronischer und akuter Grosslympho- 
sytenleukämie auf. 
Man betrachte genau diese Zellen in Fig. 61 und ferner die Zellen ble, 53d und 
Ge, vergleiohe sie mit den Bildern in Ehrlich Anäm. I S. 47, Fig. 2 und 46, Fig. 1 und 
men wird nun versteben, welche Vorstellungen ich mit dem Begriff des Grossiympho- 
syton verknüpfe. Erwähnen möchte ich jedoch auch hier, dass jene oben erwähnten 
Leukosarkomzellen zwar vielfach bei leukämischer oder aleukämscher Lymph- 
ærkomatose sich finden, dass aber sowohl leukämische Lymphsarkomatosen wie akute lym- 
phoide Leukämien vorkommen, die fast überwiegend nur aus typischen Grosslymphozyten 
und kleinen Lymphozyten bestehen, obwohl dafür hier kein Prototyp aufgeführt ist. 
Die Fig. 51, 56 und 61 gehören glücklicherweise zu den besten Bildern der Zeil- 
des A wenn man von den Malariaparasiten und Trypanosomen absiebt. 
Instraktiv sind ferner die Reizungszellen auf Taf. V ig. 11, die Confrontierung des 
Gen Lvmpbeayten mit dem Radkernnormoblasten auf Taf. XVII Fig. 31, ferner die 
Gegenä ung des polychromatisch stark basophilen Megaloblasten und der grossen 
le in af. xii Fig. 41 


Als und verwirrend muss es aber bezeichnet werden, wenn auf dieser selben 
Tafel grössere pyknotische Normoblasten als Megaloblasten bezeichnet werden; es ist das 
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eben so falsch, als wenn fortwährend, wie oben gerügt, grössere Individuen von Mikr- 
lymphosyten als grosse Lymphozyten bezeichnet en. Die Erythroblasten in Fig. 3: 
sind wenig schön und den Megaloblasten in Fig. 28 vermag ich nicht als solchen ans. 
erkennen. Auch auf Taf. XIV Fig. 26 ist nach meiner Ansicht nur Ein Megaloblast at 

ebildet, und zwar ein junger mit grossem Strukturkern, während alle anderen als Megal> 

lasten bezeichneten en nichts weiter wie entweder junge Normoblasten mit Struktur- 
kern und von lympbozytoidem Habitus sind (schmaler Raud und relativ grosser Kern), oder 
ältere pyknotische ausgewachsene (kleine) Normoblasten von leukosytoidem Habitus (breitr 
Rand, kleiner Kern). 

Jeder Tafel ist ein kurzer erläuternder, dogmatisch gehaltener, d. h. nicht diskutierender 
Text bei ben; epikritische Differentialdiagnosen zur Deutung der Zellen werden nicht 
versucht. Wonn die Deutung stets so einwandsfrei und sicher wäre, so würde dieses eis 
grosser Vorzug sein. Leider ist sie es, wie wir gesehen haben, bei vielen abgebildeten 
Zeilen nicht. Verfasser nennt Zellen Megaloblasten, die allgemein als Normoblasten gelte 
und bezeichnet breitrandige kleine Lymphozyten als grosse Lymphozyten, obwohl Ehrlich 
(l,c.) deutlich genug ausgesprochen hat, was er unter „grossen Lymphozyten“ verstanden 
wissen wollte. Diese grossen Lympbosyten Ehrlichs dagegen werden als grosse mom 
nukleäre Einkernige bezeichnet; die üblichen grossen Mouonukleären werden mit den aut 
gewachsenen breitrandigen kleinen Lymphozyten zusammengelegt, aber von den Ueber 
gangszellen getrennt. | 

Dezu kommt, dass mit der allein hier angewandten Romanowskyfarbung, die is 
ihren Wirkungen zum Teil noch unberechenbar ist, neue Zellformationen aufsutretes 
scheinen, die man vorher nicht kannte (homogene Neutrophile)'), die in diesen alten Be 
zeichnungsrahmen nicht passen und deren genealogische Beziehungen durch keine Kor 
trollfärbnngen aufgeklärt sind. | 

h Die an uud für sich schon herrschende Verwirrung und Unsicherheit wird dadurch 
noch grüsser. 

In der Hand des schon vorgebildeten Hämatologen kann das Buch daher, mit Vor- 
sicht verwertet, d.h. obne Benutzung und Akseptierung der hier gebrauchten Nomenklatur. 
recht Gutes stiften, indem es über gewisse Zellgebilde eine Diskussion eröffnet und durch 
Hinweis auf gewisse Abbildungen die Verständigung erleichtert; so sei z.B. gleich erwähnt. 
dass es für dio von mir zuerst aufgestellten Doppelbegriffe des Myelozyt und Promyelozst 
recht gute Beispiele und Belege bringt. In Fig. 56 sub b finden wir typische kleine 
eosinophile Myclozyten; in Fig. 61d dagegen eosinophile Promyelozyten bei der 
selben Vergrösserung. Hoffen wir nun, dass der Atlas, dem Anfänger, für den er doc 
eigentlich bestimmt ist, in die Hand gegeben, nicht die schon so wie so herrschende 
Verwirrung auf hämatologischem Gebiete noch v rt, indem er eine Schule heran- 
bildet, die dieselben verworrenen genealogischen Vorstellungen sich bildet, bew. die von 
der Allgemeinheit und der doch immer noch allgemein giltigen Ehrlichschem Nomenklatur 
abweichenden Bezeichnungen dieses Buches verwertet, propagiert und kolportiert, die 
glücklicherweise bis jetzt allein Schleip anzuwenden und zu kultivieren scheint.®) | 

Wundervoll ist der Einband und die innere buchhändlerische Ausstattung des Buche. 

Pappenheim (Berlin). 





2) K. Helly, Die himatopStischen Orgaue in ihren Beziehungen zur Pathologie 
des Blutes. Zu Nothnagels Handbuch. Alfred Hölder, Wien. 5 M. Mit 1 Tafel 
in Farbendruck. ' 

Auf 165 Seiten wird hier die pathologische Anatomie und Physiologie von Lymphdrösen 
und Knochenmark abgehandelt (Erkrankung der Milz bekanntlich von Litten bearbeitet.) 


1) Sind vielleicht zum Teil identisch mit Pappenheims Myeloblasten, d. h. un 
gekörnten Myelozyten, homogenen Zellen mit Myelozytenkern. Dagegen dürfte die schwach 
basophile endotheloide Stammzelle Taf. I Fig. 1 viell.icht lediglich ein ausgewachsever 
schwach basophiler grusser Lymphozyt sein, vielleicht auch erst eine Vorstufe, doch würde 
dieses eine in ihrer Unreife terte und ausgewachsene Vorstufe sein; die jüngste us 
reifste Form muss wohl auch schmalrandig gedacht werden. 

%) Es sull im Interesse der Okjektivität für unsere Leser nicht verschwiegen seit, 
dass unser Tadel der abweichenden Nomenklatur und falschen Granulareproduktion bis 
jetzt vereinzelt dasteht, und dass von angesehener hiimatologischer Seite (C. Sternberg) 
soeben in der Wien. klin. Wochenschr. 1907 No. 2 eine glänzende über die Massen loben 
Kritik erschienen ist, die „an jeder Zelle alle Details mit wunderbarer Schärfe und Deat- 
ljebkeit erkennt, so dass die Schönheit und Klarheit des Bildes von keinem anderen 
Werke der Fachliteratur erreicht wird“. (P.) 
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Das Ergebnis der Lektüre wird auf jeden Leser einen anregenden und klärenden 
Eindrack surticklassen; der Verfasser hat es meisterhaft verstanden, die ungeheure Literatur 
wa bewältigen und für die ihn interessierenden Kernpunkte und Fragestellungen die wert- 
volisten Beiträge der Literatur zu verwerten; das Hindurchwinden und Durcharbeiten durch 
die publizierte Kasuistik hat ein nach allen Seiten hin ausgleichender Resultat gezeitigt. 
Es ist keine subjektiv in einem bestimmten vorgefaßten Sinne geschriebene Monographie, 
sondern ein kritisches Exserpt der bis jetzt am meisten anerkannten Meinungen und Stand- 
punkte, und gibt somit das zur Zeit Spiegelbild unseres Wissens auf dem 
Gebiete. Wobltuend berührt vor allem der flüssige und doch konsise Stil sowie die absolut 
schliche Art der Darstellung und Parteiergreifung, frei von allen verletsenden Abweisungen 
und persönlichen Ausfällen, selbst wo Verfasser anderer Meinung sein zu müssen glaubt. 
Hissichtlich seiner Ansicht über grosse Lymphozyten, mononukleäre Leukozyten und Megalo- 
blasten sei besonders auf die Ausführungen 8. 9, 11, 18, 38, 89, 53, 79, 90 und 97 hin- 
gewiesen. Bevor wir in die Bespreshung der Einzelheiten eintreten, sei es mir persönlich 
gestattet, in einigem mehr nebensächlichen Punkten ganz kurz einige Richtigstellungen 


8. 60. Zu den Bemerkungen über den genealogischen Stammbaum der Leukozyten- 
eatwickelung muß ich bemerken, dass die vom Ve r gelobten Systeme von Türk- 
Steraberg wohl nicht möglich gewesen wären, ohne dass mein Schema als erstes tiber- 
haupt die Grundlagen für diese beiden abgegeben und die erste Klärung in der bis dahin 
berzschenden Nomenklatur- und iffsverwirrung geschaffen hätte. Seit jener Zeit über- 
EST Dass die Usbengangurllon keine selbständige Zelları sind, sondern Uebe 

ie Ue eine sind, sondern rgangs- 
ae in jeder Zellentwicklungsreihe vorkommen, ist pa vor Helly, von Pappenheim, 
rk u. a. festgestellt worden. 

8. 76. Verfasser tritt dafür ein, keine Trennung zwischen histogenen und hämatogenen 
Mastzellen vorzunehmen. Die histogenen Mastzellen seien Polyblasten und stammen, wie 
die Plasmasellen, von emigrierten Iymphogytären Wanderzellen im Bindegewebe ab.!) 

8. 79 u. 8. 18. Der Ausdruck „leukozytoider Lymphosyt“ ist nicht originär. Speziell 
hat Pappenheim nachdrücklich und wiederholt in seiner Polemik mit Türk vom leukosy- 
toiden Typ der (brei i ) Lymphosyten gesprochen, die kleinen breitrandigen Lym- 
phosyten entsprechend gelegentlich als kleine mononukleäre Leukozyten bezeichnet; und 
schon früher als Sternberg (Virch. Arch. 164, 8. 80, 166, S. 466, 469) Marchands len- 
kosytoide Wanderzellen als mononukleäre Leukozyten erklärt (s. a, Fol. haem. II, 8. 280) 

8, 92, 98. Pappenheim hat die Cornilsche Zelle nicht mit mononukleären 0- 
ıyten sondern mit Grossiymphozyten identifiziert, speziell allerdings auch mit den patho- 
logisch leukosytoiden A: ormen derselben, aber niemals mit normalen grossen, 
mosoaukleären Leukozyten des normalen Biutes. 

8.89 u. 8. 181. In den Megaloblasten wird vom Verf. nicht ein Stehenbleiben auf 
enbryomaler Stafe erblickt, sondern ein geschädigter Regenerationstypus. 

Dieser Sata in dieser Form kann m. M. n. nicht unwidersprochen aufrecht erhalten 
bleiben, sondern verlangt eingehende Ausführung. Tatsache ist, Megalublasten, aller- 
dings nur schmalrandige und spärliche im normalen Knochenmark vorkommen (Pappenheim, 
Engel). Für gewöhnlich werden sie sofort aufgebraucht in der Bildung der Normoblasten. 


1) Damit werden die histogenen Mastzellen, wie denn auch Maximow und Marchand 
teen, auf eine Stufe mit den anderen histogenen Wanderzellen, auch den Plasmazellen 
gestellt, Alle diese letzteren (Plasmasellen, Mastzellen) leiten sich nun aber ausser von 
grossen lymphoiden Leukozyten und Lymphozyten auch vom kleinen reifen Lymphozyten 
(Marimow, Heller) ab, können demnach keine progressivplastische Weiterbildungen sein, 
wie Türk meint, sondern nur entweder pathologische (Plasmazellen) oder nutritive Funk- 
Ooaszustände (Mastzellen). 

*) Die grossen lymphoiden mononukleären Leukozyten bilden die dritte Zellentwick- 
langsreihe, die sich von der nämlichen Stammselle, dem grossen Lymphozyten ableitet und 
steht als solche zwischen dem kleinen Lymphozyten und dem gekörnten Myeloleukozyten. 
Nach Form, Habitus und Grösse verhalten sie sich wie Myelozyten und finden bei 
diesen vollkommene Kern- und Zellentwicklungsanalogien; nach dem tinktoriell-plasmatischen 
Verhalten verhalten sie sieh wie die kleinen einkernigen lymphoiden Elemente, die kleinen 
Lympbosyten. Während die kleinen Lympbozyten durch lierende Proliferation aus 

Lymphozyten entsteben, die Myelosyten durch Plasmadifferenzierung, sind die 
grossen leukozytoiden Lymphosyten gewissermassen die mormalen Auswachsungs- und 
Alterangsformen der Groeslymphosyten. Hier steht nicht die Kerndifferensierung im 
Vordergrund, sondern das Auswachsen des Protoplasmas, 
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Also bedeutet ihre Vermehrung im Prinzip ein Stehenbleiben des Blutbildungsmcdus 
auf embryonaler Stufe; die Differenzierung zu Normoblasten sistiert. 

Es kommt allerdings noch ein Moment hinzu. Bei Biermer- und Bothriozephalus- 
anämie vermehren sich die normaliter vorhandenen aber äusserst spärlichen schmalrandigen 
makrolymphosytoiden) Megaloblasten unter dem regenerativen toxogenen Blutbildungsres 
nicht nur als solche, und entkernen als solche, sondern sie wachsen zu zahlreichen 
breitrandigen leukozytoiden oder endotheloiden Formen aus. Dieses iat ein 
heteronomischer oder doch spezifisch pathologischer Vorgang. Sie hören auf passagere 
Zwischenformen zu sein und acquirieren ein eigenes stationäres Dasein, 

S. 139. Es hat nicht allein Sternberg sich gegen „echte Metastasen“ bei myeloider 
Leukämie ausgesprochen, sondern längst vor ihm Hirschfeld. 

S. 140. Pappenheim hat nicht die Behauptung ausgesprochen, dass jede Hyper- 
plasie des Myoloidgewebes zur Leukämie führt. Pappenheim selbst hat auf die entzünd- 
liche Hypertrophie bei Osteomalazic hingewiesen und ist stets ausdrücklich auch für die 
Existenz aleukämischer medullärer Hyperplasic, sogn. myelogener Psendoleukämie (Baum- 
garten) eingetreten. 

8. 145. Immer und immer wieder habe ich betont, dass myelogene Psoudoleukämi 
etwas anderes bedeutet als Knochenmarksetablierung der gewöhnlichen (ecil. Iymphatischen‘ 
Pseudoleukämie schlechtweg. 

Die myelogene Pseudoleukämie ist, wie dic multiple Myelomatose, ein primär medul- 
lärer Prosess, das medulläre Correlat der (lymphatischen) Pseudoleukämie. tstere kann 
„Knochenmarksmetastasen“ setzen, erstere auch gelegentlich die Drüsen mit affizieren. 
(Ztschr. f. kl. Chirurgie LXXL) Somit ist medulläre Pseudoleukämie nicht identisch mit 
Knochenmarksmetastase bci Iympbatischer Pseudoloukämie. 

8.151. Ich stimme mit Verf. durchaus überein, den Ausdruck Myelosarkom für medul- 
läres Lymphosarkom fallen zu lassen und ihn event. für etwaige gemischtzellige Myelome, die 
sarkomatös verlaufen, zu reservieren. Entsprechend sollte auch der Name , Leukosarkomatose* 
wie ich selbst betont habe, fallen gelassen werden zugunsten der Bezeichnungen Sarkoleu- 
kämie baw. Sarkopseudoleukimie. Leukosarkome wären eigentlich, der Namenbildung 
nach, Sarkome, bzw. Lymphosarkome nicht aus Lymphozyten, sonders mononukleären 
Leukozyten. Verfasser schlägt leukozytoide leukämische Lymphosarkomatose S. 40 vor. 

ibidem. Schon vor Sternberg war 6s Pappenheim, der empfahl, das Chlorom 
als selbständigen Krankheitsbegriff fallen zu lassen, und es unter die leukämischen uad 
lynıpbosarkomatösen Erkrankungen einzureihen, je nachdem diese gefürbt oder ungefärbt 
eich dokumentierten. (Zeitschr. f. kl. Med. LIT S. 302, 319, 326.) 

8. 139, 162, 163 tritt Verfasser mit Ehrlich zugunsten der metastatischen Form #er 
myeloiden Umwandlung (Kolonisation von Markelementen in der Mile) gegenüber der autoc 
thonen (Sternberg, Hirschfeld) ein, was gegenüber entspreckenden neuen Ergebnissen 
von Schultze und Ziegler jr. beachtenswert ist. Er prägt für die myelokinetische 
Metastasierung!) den Ausdruck „Kolonisation“ (S. 5). 

Wir treten jetzt in die eingehendere Besprechung des Buches ein und wolle 
besonders einige markante Anschauungen des Verf. hervorheben. 

Was die Einteilung der Leukozyten speziell im Knochenmark anbetrifft, so erkenat 
Verfasser pg. 78 mit Ehrlich als spezifisch myeloide Knochenmarkselemente nur an die 
roten Blutkörperchen und ibre kernbaltigen Vorstufen, ferner die « sy Leukozyten und ihre 
einkernigen myelozytiren Vorstufen und die Megakaryozyten. Mit Pappenheim werden 
„Vebergangszellen“ mit Kirnchen im Ehrlichschen Sinne nicht anerkaunt (24 uw. 123). 

Als nicht spezifische (scil. spezifisch myeloide) Knochenmarkæellen werden betrachtet 
die Grossiymphozyten, die kleinen Lymphosyten, die leukozytoiden Lymphozyten (8 oxytea), 
die Türkschen Plasmazellen, die Blutkirperchen und pigmenthaltigen Takrorheper , 
Osteoblasten und Osteoklasten (s. a. S. 79). 

Gegensatz zu Türk und Naegeli werden die Plasmazellen ‘also nicht als mye- 
loide, sondern mit Pappenheim als lymphozytäre Elemente aufgefasst (S. 11, 81). 

Die mononukleären Leukozyten (Splenozyten Türk) oder lymphoiden Leukomyten 
werden den lymphatischen Gewebselementen zugeteilt (S. 18); sie sollen indes zu des 
Keimzentren in keiner Beziehung stehen, sie seien überhaupt im Drüsengewebe relatir 
spärlich, im Knochenmarksgewebe reichlicher (S. 79). Jedenfalls ist es zu begrüssen, 


1) Trotzdem wird extramedulläres Vorkommen von z.B. eosinophilen Leukozyten zu- 
gegeben, d. h. embryonale Versprengungen von Myeloidgewebe (S. 101). 
Ist eine Zelle granuliert, so ist es eben bereits ein Myelozyt, bzw. (trots Türk 
und Schleip) keine lymphoide Zelle mehr (8. 93). 
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dass zugegeben wird, dass ihrem plasmatischen Artcharakter nach diese Zellen, truts der 
vielfach leukozytären Kernform, zu den Lymphozyten (bzw. lymphoiden Zellen) gehören. 

Verfasser schliesst sich denen nicht an, welehe eine Abtrennung der medullären 
Lymphozyten von den lymphatischen vornehmen wollen, sondern hält an der Artgleichheit 
aller abiquitären Lymphozyten fest. (S. 80, 93, 95). Ins Blut gelangen normalerweise nur 
reife Lymphozyten, im Knochenmark findet man auch noch ihm entsprechende Jugend- 
formen, welche ihre Analoga einesteils in den myeloiden gekörnten Jugendformen, den 
Myelozyten, andererseits in den ungekörnten lymphatischen Jugendformen, dca Keimzentrums- 
zellen finden. Die Grossen Lymphozyten finden sich in den Keimzentren und Marksträngen 
(S. 9, doch wird (S. 34) zugegeben, dass sie bei der akuten Leukämie, wo sie bis zur 
selbst im normalen Keimgewebe ungewöhnlichen Grösse von Ricsenlymphozyten vorkommen, 
mit Sternberg und Banti als atypische Zellen angesehen werden könnten. Trotzdem 
sei die akute Leukämie keine Sarkomatose, da Primärtumoren und echte 
Metastesenm fehlen, 

Die neue theoretische scharfe Trennung zwischen byperplastischer Pscudoleukämie 
und kryptogenetisch-granulomatösem Morbus Hodgkins hat Verfasser anscheinend nicht klar 
erfasst und steht dabei mehr auf dem älteren Standpunkt wie auch Grawitz, indem er 
harte und weiche pseudoleukämische Lymphome (s. a. S. 68) unterscheidet. 

Ferner wird S. 39) Sternberg imputiert, dass bei seiner Leukosarkomatose die 
(normalen grossen mononukleären) leukozytoiden Lymphozyten ins Blut treten sollen. Das 
ist wohl kaum der Fall, sondern es treten entweder überhaupt normal gebildete kleine 
(Virehow-Strauss) oder grosse Lymphozyten auf (leukiimische Lymphosarkomatose), oder, 
bei der eigentlichen Sternbergschen Leukosarkomatose im engeren Sinne, atypisch un- 
fertige Lymphosyten und Riedersche Zellen, wie sie Pinkus Anämie III 8.19 beschreibt 
usd Schleip Atlas Fig. 51 abbildet. Jedenfalls hat Ehrlich die atypisch bucht- 
kernigen Tumorzellen akuter Leukämis ausdrücklich als Riedereche Lym- 
phozyten Anäm. I, S. 47, Pinkus (Anim. II, S. 19) die rundkernigen leuko- 
sarkomatosen Tumorzellen als atypische Grosslymphozyten bezeichnet, 

3. 53 werden der lymphatiseh leakimischen (oder soll es heissen myeloiden) Milz 
gewisse cinkernige angrauuliorte basophile Zellen zugeschrieben, „die als atypische Elemente 
anzusehen sind und mit der normalen Biutzelibildung nichts zu tum haben“. Ob dieses 
Ge mononukleären leakozytoiden Lymphozyten sind, die fälschlich als Stornbergs Leuko- 
sırkomzellen bezeichnet werden, aber doch normale Blutzellgebilde sind, ist nicht gesagt. 

(Ueberhaupt ist bei den einzelnen Autoren nicht klar, was sie alles als „atypische“ 

bezeichnen und worin die Atypie im einzelnen liegen soll [Abweichung von 
den Zellen des normalen Blutes? oder auch von den normalen unreifen Parenchymsellen 
des hämatopnetischen Gewebes ?].) 

Etwas unklar drückt Verfasser auf 3.38 seine Ansicht über gewisse Lympbomsellen 
bei myeloider Leukämie aus. Da die myeloide Leukämie nach Verf. cine myelezytäre r- 
plasie sei, so seien die Lymphozyten des grossen und kleinen Typus nach Verfasser. hier 
nieht miterkrankt; hinsichtlich der ,Leukozytoiden“ ist ihre Mitbeteiligung noch nicht 

telit. Jedoch treten Zellen auf, „welche mit lymphozyt&ren Zellen manche. Ashn- 

it aufweisen, so dass sie geradezu von mauchen Seiten gemeinschaftliche Stamm- 
form für Leukozyten und Lymphozyten angesehen werden.“ Weiter wird nichts hinzugefügt. 

8.80. Die autochthonen sessilen grossen Lymphosyten Pappenheims, welche im nor- 
malen Blut nicht vorkommen, sind nicht ein besonderes neues Element, sondern eben die lympha- 
tischen normalen schmalleibigen oder zu mehreren protoplasmareichen Muttersellen, Stamm- 
formen oder „Keimzentrumszellen“. (Ihnen ist mit den kleinen Lymphosyten gemeinschaft- 
lich, dass, solange sie jung sind, ihr Protoplasma nur einen schmalen Saum um den Kern 
bildet (81), wenn sie aber älter werden, führen auch sie, wie die leukozytoiden Lympho- 
ytea, ein breites Protoplasma. Erst in dieser ausgewachsenen breitrandigen Form werden 

vos Verf. eben als eigentliche Stammzelle bezeichnet. Dieses Auswachsen des Proto- 

ama bzw. die Buchtung des spezifischen Grogslym erns ist aber etwas Patho 
4 Normalerweise differenziert sich der ige Grosslymphesyt sum kleinen 
Lymphosyt, oder zum Myelozyt, oder wächst sum leukozytären Lymphozyt aus. Er unter- 
scheidet sich vom kleinen Lymphosyt durch die besondere spezifische Kernstruktur bei 
in- und Giemsa farbung teilt mit den kleinen Lymphozyten oder bei May- 
Grünwald die starke Basophilie schhalen Zelleibes und die bläschenförmige Struktur- 
kaigkeit des schwach basophilen Kerns. Ref). Sehr richtig sagt Verfasser 8. 80--81, 
dass auf den Unterschied, dass das Lymphosytenplasma mit Methylenblau stärker färbbar 
st als der Kern, kein allzu grosses Gewicht gelegt werden darf, denn es kommen nach 
Peppenheim und Patella auch vom klassischen Typ abweichende ganz normale kleine 
L vor mit breitem schwach basophilen ib und stark basophilem Kern. 


if 


HT 
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S. 94/95 werden die segenannten Stammzellen deas Knochenmarks direkt mit den lymphoides | 
Leukozyten (leukegytoiden Lymphozyten) identifiziert. | 

Weiter erörtert Verfaseer auch die wichtigste Frage nach den Vorstufen der 
granulierten Zellen: 8. 92 i 

Es sind dieses busophile myeloide Zellen die verschiedene Namen erhalten haber. 
wie Leukoblast, Iympboide Bildungs- und Stammselle, Lymphoidselle, lymphoide Myelozyten 
(Cornil, Türk), Myeloblasten (Naegeli, Schridde, Moese). ' 

Nach Naegeli sind es ,granulafreie Knocheamar en mit metrfärnig gebauten 
Kern der keine Nukleolen besitzt und stärker basophil als das Protoplasma ist”. Die grösseres 
sind so gross wie Myelozyten, die kleinen wie Lymphozyten. Der Kern ist hell und arm 
an Chromatio, ohne eigentlich bläschenförmig zu sein. Auf das Fehlen der Nukleolen und 
die dunklere Fürbbarkeit des Kerns gegenüber dem Plasma wird grosser Nachdruck gelegt. 
In den nun folgenden Seiten (93 und 94) polemisiert Verf. gegen die Existenz besonderer 
Myeloblasten als eigene Kernart überhaupt, — (Nach Pappenheim sind sie völlig identisch 
mit typischen Grosslymphozyten wie solche Schleip a. a. O. abbildet.) — wie de 
Bedeutung die dem Fehlen der Nukleolen und der relativ schwächeren Plasmabasop philie 
zugeschrieben wird; auch den typischen älteren Lymphosyten fehlen Nukleolen. (Bei vitaler 
Färbung zeigen auch Myelosyten Nukleolen. Ref.) 

. 97 wird dass Kamilla Horwitsz, eine Schülerin Naegelis, des Ent- 
deckers der Myeloblasten, für die besondere Existenz dieser Zellen ebenfalls einen striktes 
Beweis nicht beibringen kann, denn ihr selbst ist eine tinktorielle Trennung zwischen 
Lympbosyten und Myeloblasten nicht gelungen. Es könnte sich also sehr wohl statt um 
Zellen der Myelozytenreihe um lymphosytäre Zellen handeln, die in ihrer embryonalen 
Differenzierung noch weiter hinter den späteren Vorstufen zurückstehen. 8. 100 werden 
überkaupt besondere lymphoide Stammformen der postembryonalen Myelozyten baw: eine 
gemeinanme mesenchymatische Stammselle wenigstens für das postembryonale Leben aus 

ich abgelehnt. 8. 94: Es gibt keine gemeinschaftliche Stammselle sondern nur 
spezifische Mutterzellen für die reifen kleinen Lym einerseits (Grossiympbozyten! 
und die polynukleären Leukozyten andererseits loxyten). *) 


1) Von diesem Standpunkt aus erklürt sich des Verf. Anschauung über das Wesen der 
beiden chronischen Leukämien. Für ihn gibt es eine lymphadenoide Leukämie, beruben auf 
Uyperplasie allein der kleinen reifen Lymphozyten, undeine myelozytäre Leukämie, beruhend auf 
Vermebrung der (unreifen) Myelozyten. Entsprechend beruht nach Verf. allein die letztere 
infolge der Vermehrung unreifer Vorstufen, ebenso wie das Auftreten von Megaloblasten 
bei pernizidser Anämie (s. 0.) auf einen revolutionistischen Rückschlag, einer Entdifferen- 
zierung, da ausser den vermehrten reifen Polynukleären hier auch noch unreife Vorstufen 

yelozyten) vermehrt gebildet werden. Bei der chronischen rein mikrolymphosytären 

ukämie scheint Verf. unreife Grossiymphosyten nicht su kennen, und hier auch keine 
Entdifferenzierung anzunehmen. Andererseits muss nach Verf. die akute groeslymphosytire 
Leukämie als durch einen Entdifferenzierungsprozess sustandekommend utet werden, 
die somit der chronischen myelosytären Leukämie des Myeloidgewebes lymphadenoide 
Eatdifferensierung gegenübersteht (s. hierzu S. 115, 137). 

[Im Gegensatz zu Helly und Pinkus fasst K. Ziegler nicht die Myelozyten sonders 
die Grosslymphozyten als niederste. Stufe der Myeloidgewebazellen ‘auf und kommt somit 
zu ganz anderen Anschanungen wie Helly. 

Nach Ziegler wäre die Grosslymphorstenleukämie eine anaplastisch entdifferenzierte 
Myeloidgewebs- — Dass sich bei chronischer gemischtselliger Myeloid- 
leukimie stets phozyten finden, ist hiernach mit Ziegler und Pappenhein 
ganz verständlich, während Helly dieses Ereignis als lymphadenoid-myeloid gemischte 
Leukämie, lymphadenoid-myeloide Anaplasie deuten müsste, 

| Umgekehrt muss Ziegler das stete Vorkommen von Grosslymphosyten bei chro- 
nischer mikrolymphozytärer Leukämie als myeloide Anaplasie gemischt mit lymphadenoider 
Hyperplasie deuten, währen Helly darin nur eine lymphadenoide Anaplasie sicht.] 

Im Gegensatz dazu erklärt Pappemheim das Auftreten atypischer d. à. unfertig 
ausgebildeter Elemente in den verschiedensten Stadien der Zelleabéldung lediglich durch 
graducile Heteronomie der normalen Zellentwicklung infolge des mehr oder weniger starken 
ûbernormalen Zellbildungsreises. Es kommt, infolge der Störung und Hemmung der (mets- 
plastischen) Differenzierung und evolationistischen Reifung, sum Stehenbleiben auf unfertigen 
Zwischenstufen und Vorstufen, die als solche schon Kernalterangsformen zeigen. Zur Eat 
differenzierung und dem Auftreten wirklich atypischer heterologer Zellformen kommt & 
nicht bei den einfach hyperplastischen Leukimien, auch selbst nicht der akuten, sondern 
lediglich bei den (selbst mikrolymphozytären) Leukosarkomatosen. 
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Verfasser erscheint somit als Anhänger desstreng spezifischen Ehrlichschen Dualis- 
mus sans phrase. 

Infolgedessen will er nichts von einer Ueberbrückung durch eine gemeinsame 
Stammform der Lymphozyten und myelozytären Zellen wissen, weder im 
Sinne von Türk noch von Naegeli, obwohl dieses nicht ausdrücklich gesagt wird. 

Alle die betreffenden bisher beschriebenen besonderen Stammformen und Vorstufen 
der Granulozyten lassen sich nun aber nach Verf. zwanglos in eine der schon bestehenden 
ven Ehrlich aufgestellten Rubriken der lymphozytären Elemente einordnen, entweder der 
gran Lymphosyten (die Nukleolen haben) oder der leukozytoiden Lymphoryten (ohne 


„Wenn man die Frage aufwirft, welche Tatsache der Behauptung von der Stammzelle 
zugrunde liegt, so kommt man zu der Einsicht, dass es sich um Iymphozytäre Zellen handelt, 
weiche zumeist deren dritter Form, den leukozytoiden Lymphozyten angehören“ (S. 94, 96.), 
die sieh als Knochenmarksiymphozyten höchstens dadurch gegenüber dem gewöhnlichen 
Iymphstischen Lymphozyten abweichend zu verhalten scheinen, dass sie im Knochenmark 
sls zum Teil unreife, zum Teil als ausgereiftere Gebilde mit breiteren Leibesrändern vor- 
gefunden werden (S. 95). 

Ferner S. 100: Insbesondere im Knochenmark konnten wir die betreffenden Zellen 
teils unter die leukozytoiden Lymphozyten, teils unter die normalerweise nicht zur Aus- 
schwemmung gelangenden Jugendformen des eigentlichen Lymphozyten einreihen. (Die 
Ehriichsche Lehre der Entstehung polynukleärer Granulozyten aus leukozytoiden Lym- 
phosyten mittels der Uebergangszellen ist aber verlassen.) 

Obwohi also Verf. für die granulierte Zelle?) postembryonal überwiegend hyper- 
plastische Vermehrung annimmt, lässt er doch embryonaliter eine neoplastische Neubildung 
aus ulierten Vorstufen zu, schreibt aber dieser etwaigen Stammselle (8, 97 [v. à. Stricht] 
u.115(Dominici]), die längst vorher schon von Hirschfeld und Pappenheim beschrieben 
ist, einerseits nur temporäre Dauer und Bedeutung zu, andererseits deutet er sie als ein- 
fache gewöhnliche lymphozytäre längst bekannte Klemente. | 

jermit tritt also Verfasser für die stets von Pappenheim behauptete An- 
schaunng ein, dass die Vorstufen der gekörnten Zellen gar keine besonderen Zellen sind, 
sondern und ganz gewöhnliche Lymphozyten oder ihre Vorstufen; andernfalls aber 
dadurch, dass er nicht ableugnen kann, dass gekörnte Zellen wenigstens embryonal aus 
solehen Vorstufen lymphoider Leukozyten oder Leukoblasten hervorgehen, verwischt er, 
ohne es zu wollen, doch wieder Ehrlichs strenge Trennung. 

Er lehnt die Rettungsversuche des  Ehrlichschen Dualismos von Naegeli und 
Mosse ab, die, um die Lymphozyten recht streng von den Myeloidzellen zu trennen, be- 
sondere von den Lymphozyten vorschiedene Mutterzellen konstruierten, er lehut die gemein- 
same Stammzelle von Türk ab, muss aber doch zugeben, indem er die Myeloblasten mit 
lraphozytären Zellen identifiziert, dass eben diese ganz banalen unreifen und längst wohl 
bekannten grossen Lymphozyten die Vorstufen auch der Myeloryten sind. Er verwischt 
alo die strenge Ebrlichsche Trennung und bekennt sich — allerdings ohne es 
ausdracklich zu betonen — im Prinzip su dem Standpunkt, den allein von allen 
Forschen der Ehrlichschen Schule Pappenheim und vielleicht noch Hirschfeld bisher 
vertreten hat. 

Allerdings fasst er den Lymphozytenbegriff weiter wie es gemeinhin geschicht, und 
versteht darunter, genau ebenso wie Pappenheim, den Artbegriff der durch das tinktoriell- 
morphologische gleichartig lymphoide (körnchenfrei basophile) Verhalten des Zytoplasma 
ausgedrückt und repräsentiert wird. Diese Iymphoiden Zellen oder Lymphozyten zerfallen 
demnach in die 3 morphologischen Typen der grossen Lymphozyten, der kleinen Lympho- 
eyten und der lymphoiden Leukozyten oder leukozytoiden Lymphozyten, zwischen denen 
alle möglichen zytogenetischen Uebergänge obwalten. 

__ §& 92, 93 wird diese Anschauung Pappenheims kurz skizziert, dieselbe natürlich 
nicht als die richtige bezeichnet, doch nimmt Verfasser selbst a a. 0. dieselbe ausdrücklich 
als seine eigenste an. Diese eigenste Anschauung des Verfassers ist, wie jeder, der bereits 
etwas länger auf hämatologischem Gebiete aktiv tätig ist, weiss, die seit Jahren mit 
Exergie vertretene Ansicht Pappenheims. Ob sie freilich deshalb die richtige ist, oder 
ob Naegeli und Türk nunmehr, weil jetzt nicht mehr Pappenheim als Vertreter gilt, 
sondem Helly dieselbe als die seine proklamiert, ihre Ansicht zugunsten der Ehrlich- 
Hellyschen (d.h. Pappenheimschen) fallen lassen werden, ist eine andere Frage. Folglich 
bedeutet der Standpunkt Hellys, obwohl er scheinbar die alte Lehre Ehrlichs unver- 
ändert aufrecht zu erhalten scheint, eine Konzession der Ehrlichschen Anschauungen, 


?) Ueber Bedeutung und Spezifizität der Granula 8. S. 98 u. 99. 
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indem die mononukleären fymphoiden Leukozyten nunmehr von dem ei i 






wenigstens 2 
der Lymphozyten zu Myelozyten zugelassen wird. Denn da Helly, 
soweit bekannt, bei Ehrlich gearbeitet hat, wird man annehmen dürfen, dass er zum 
Teil Ehrlichs derzeitigen Standpunkt wiedergibt, bzw. Ehrlich den Hellyschem Stand- 
punkt sanktieniert und gutheißt. | | 

Kine neoplastische Entstehung des L aus Myelozyten, wie Naegeli 
solches zuerst urgierte, wird 8. 44 ausdrücklich ehnt. . 
Aus dieser Anschau folgt, dass das Myeloidgewebc gewissermassen die höhere 
Stufe des L noi ebes bzw. des lymphozytenfübrenden und ‚grapkosytombikionden 
Gewebes ist. Hinsichtlich des embryonalen Knochenmarks werden 3.48 mit Pappenheim 
die lymphoiden Zellen des embryonalen Knochenmarks als Lymp erklärt und S. 100 
Wird führt, dass zur Er der myeloiden Metaplasie der Milz zwar 
me she lantation und isation durch Myelozyten angenommen werden mus, — 
je des Knochenmarks völlig das Vor- 








Es sei mir gestattet, im Anschluss an diese Ausführungen, welche von einer Seite, | 
von der ich es nicht erwartet hatte, eine völlige Bestätigung meines jahrelangen Kampfes — 
bringen, nochmals auch hier an der Hand dès Atlasses von Schleip kurz zu demonstrieren, 
welche Zellen ich, abweichend von Schleip, nach der alten, von Schleip unter Stern- 
bergs Billigung verbesserten Nomenklatur Ehrlichs als grosse Lymphozyten, atypische 
Lymphozyten, und mononukleäre Leukozyten, ansebe. 

1. Schmalleibige Grossiymphozyten Taf. 35, Fig. 66e. 

2. Breiterleibige Grosslymphozyten Taf. 30, Fig. ble, zum Teil mit Übergangskern 

8 Mon vil ere L ‘Lory en, him Einkernige, Spl leukesytoide L 

. Mononu eukozyten, ogene Einke , Splenozyten, ide Lym- 
hozyten Taf. XXXII, ferner Fig. 56d, Fig. 51f, Fig. 44 Lo., Taf. I, 4. 


4. Dazu gehörige „Übergangssellon“ des normalen Biutes Taf. VI Fig. 12, 18, 
Taf. IV Fig. 8, Taf. I Fig. 15 (meist falsch gezeichnet mit neutrophiler statt 
szurophiler Körnung.) | 

5. Mitte r Kleiner schmalrandiger Lymphosyt Fig. 44r u. 

6. Mittelgrosser Lymphozyt mit breitem Rand Tef. IV Fig. 7 unten, Taf. VII 

. 14 oben, Taf. XXXIV, Fig. 560, Taf. I, 14. . 

7. Kleiner Lymphozyt mit breitem Rand Taf. XIII, Fig. 23. 

5 Schmalrandige und breitrandige Rei He Fig. 11 u. Fig. 41. 


. Unfarbige, atypisch entwickelte kleine hozyten, zum Teil fast nacktkernig, 
Taf. XLV P m 


10. Atypisch entwickelte Gross ymphozyten, Leukosarkomsellen, atypische Ubergangs- 
zellen oder Riedersche Lymphozyton Taf. XL. 


11. Atypisch entwickelte mononakleäre Splenosyten oder ide - Leukozyten 
TER XXXTX. P Wmphe 


12. Breitrandige Myeloblasten Taf. XXXVki, mit Ober, erng, Taf.I, 1 und3. 
18. Promyelocyten neutrophil Taf. I fig. 5, XXXIVd, —S ec, mit gebuch- 
‚tetem Kern, Taf. I Fig. 15, Taf. IV Fig. 8, eosinophile Promyelozyten Taf. d. 
Hiernach würde sich unser bekanntes genealogisches Schema in seinen Hanptzügen 

nach wie vor folgendermassen darstellen (s. Beiblatt). | 
(Der Unterschied zwischen den normalen Auswachsungsformen des Croselymphosyten 
su Splenosyten und der pathologischen endotheloiden Formen ist besonders wichtig sum Ver- 


No Bp des letzten Falles gemischter Leukämie im Referat tiber Türk [s. unten Referat 
0. 


1) Ueber Iymphadenoide Leukämie ohne Markaffektion s. S. 143—146, 
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3) W. Türk, Über die Beziehungen zwischen myeloidem und lymphoidem 
Gewebe Im Verlaufe von Leukämien. XXIII. Kongress f. Innere Medizin 1906. 
Bericht pg. 586 ff. S. a. Fol. haem. III, pg. 490. 

Verf. deduziert folgendermassen: 

Die Leukämien werden nicht mehr nach den Organen eingeteilt, nach welchen sich 
die Erkrankung lokalisiert, sondern n nach der histologischen Eigenart der dem Krankheits 
bilde zugrunde liegenden Organveräa erungen, welche in einer Wucherung meist nur des 
einen der beiden leukozytenbildenden rares arate bestehen. Ist der die Granulozyten liefernde 
myeloide Leukozytenbildungsapparat in Wucherung geraten und werden von ihm in grosser 
Zabl die ihm eigenartigen Zellen in reifem oder mehr weniger unreifem Zustande ins 
strömende Blut eingeschwemmt, so sprechen wir von myeloider Leukämie, unbekümmert 
darum, wo das leukoblastische Myeloi webe wuchert, Geschiebt ein Gleiches von seiten 
jenes Zellbildungsapparates, welcher Endprodukte die (sog. „kleinen“) Lymphozyten 
liefert, so sprechen wir von lymphoider oder lymphatischer Leukämie, unbekümmert darum, 
in welchen Organen die der Erkrankung zugrunde legende iymphozytäre Hyperplasie | 
stattfindet. Es unterliegt keinem Zweifel, dass zwischen diesen beiden Prozessen ner s0- 
lange eine reinliche Scheidung durchzuführen ist, als durch den \Wucherungeproseas die 
Eigenart des wuchernden Gewebes nicht soweit geschädigt ist, dass eine | 
seiner Elemente im Blut und in den Organen nicht mehr mit Sicherheit durchführbar ist. 
Entsteht die Wucherung gar zu rapid, so wird sie immer mehr atypisch, und es tritt eine 
weitgehende „Entdifferenzierung“ der Zellen ein: dann allerdings wird hier die histologische 
Differenzierung der Zellen manchmal auf gewisse Schwierigkeiten stossen.') Aber auch bei 
chronischer Leukämie, wo die Zelldifferenzierung immer noch soweit erhalten bleibt, das 
die Trennung der beiden in Betracht kommenden leukosytoblastischen Gewebsarten ohne 
Schwierigkeit sich vollziehen lässt, kommen u. U. kompliziertere Fälle vor, welche dartun, 
dass bei aller scharfen Trennung” der myeloiden und lymphoiden Waucherung sich unter 
bestimmten Bedingungen gewisse Besiebungen zwischen beiden herausstellen in der Art. 
dass sich zu der schon bestehenden Wucherang der einen Gewebsart cine wohlcharakteri- 
sierte Wucherung der zweiten hinzugesellt; diese können dann nebeneinander fortbestehen, 
oder die letztentstandene zeigt die Neigung, die erst aufgetretene zu unterdrücken und zu 

überwuchern. Solche Fälle sind dann auf Grund ihres Blutbefundes nicht einfach der 
einen oder anderen Art von Leukämie einzuordnen, sondern müssen als Mischfälle erkannt und 
bewertet werden. Es sind echte Fälle gemischter Leukämie. Soweit Verf. in der Einleitung. 

Die mitgeteilten Fälle 1 und 2 sollen nach Verf. hierher gehören. „Primär“ war eine 
chronische Myeloidleukämie vorhanden, in deren Spätstadium sich spontan eine akut ein- 
setzende lymphoid leukämische Wuche einstellte. Das zytologische Blutbild ist 
hierbei natürlich, wie auch in den blutzellbildenden Organen, ein gleichartig gemischt- 
zelli 


ges. 

Fall 3 soll nach Verf. zeigen, dass im Anschluss an eine durch Arsentherapie statt- 

gefundene Unterdrückung einer myeloiden Leukämie eine rasch zum Tode führende akut» 
ympbomatose einsetzen und sich entwickeln kann, die vorübergehend grosezellig lymphé- 
mischeu Charakter aufwies.) 

Bei einem letzten Fall zeigte sich auch vorübergehend als Zwischenstadium das (von 
Pappenheim zuerst notierte) Blutbild der Splenozytenleukämie, wobei sich im Rab- 
men der myeloiden Leukämie allmählich eine splenoide Zellreihe immer mehr zur Geltung 
bringt und dem Blutbilde ihren eigenartigen Stempel aufdriickt, während die myeloide 
Zellreihe durch Arsen darniedergehalten wurde, 

Ueberhaupt bleibt nach Verfasser während einer myeloiden Wucherung das lymphoide 
Gewebe nicht passiv untätig, sondern ist stete in gewisser funktioneller Reizung, und sendet 
(kleine) Lymphozyten und Splenozyten ins Blut, vielleicht durch den Reiz, den die einge- 
schwemmten Zellen des wuchernden heterotypen Myeloidgewebes in ihm ausüben. Umgekehrt 
gr dann sekundär nach Suppression der myeloiden Wucherung das Lymphoidgewebe in 

liferation und tritt aus dem Zustande der habituellen Reizung in echte Hyperplasie über; 
eo substituiert es die Bildungsstätten des andersartigen leukoblastischen Gewebes voll 
ständig und presst auch die letzten myeloiden Parenchymreste durch seine eigene Iyn.- 
phoide Wucherung in das strömende Blut hinein. 


are meinen Originalartikel in diesem Heft. Ich konstatiere mit Genugtuung eine 
fast vollständige Harmonie der Auffassungen zwischen Türk und mir, sogar hinsichtlich 
der myeloiden Leukämie in ihrer Auffassung nicht bloss als Knochenmarks- sondern als 
Systemerkrankung. 

%) Wie bei Luksch. Wie ist dieses mit Sternbergs Hypothese von dem sarko- 
matösen tumorösen Charakter der akuten Makrolymphozytenleukämie vereinbar? (P.) 
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So soll diese Mitteilung zeigen, dass die unter normalen Verhältnissen beim Er- 
wachsenen nach dem Prinzip der Arbeitsteilung streng getrennten Leukosytenbildungs- 
systeme in gewissem vikariierenden Antagonismus stehen (Milzexstirpation: Eosinophili 
und Lymphozytose) und bei den pathologischen spezifizierten Wucherungsprozessen ihren 
gemeinsamen Ursprung und ihre nahen biologischen Beziehungen erweisen. 

Im besonderen hat nun Verfasser folgende interessanten zytologischen Beobachtungen 
bei den einzelnen Fällen erheben können: 

Bei 31 myeloiden Leukämien fand sich ein völlig typisches Blutbild. Zirka 95 Pro- 
zent aller Blatsellen sind stets granuliert, die Mehrzahl davon neutrophil, der beträchtliche, 
aber individuell schwankende Rest eosinophil oder basophil. Die Kernform wechselt vom 
einfachen Rundkern bis zum schlanken vielfach tiefgekerbten polymorphen Kernstabe, und 
zwar sind einmal mehr einfachkernige, andermal mehr polymorphkernige Formen vorhanden. 

Stets sind die wohlcharakterisierten („kleinen“) Lymphosyten in auffällig niedriger 
Verhiltniazah! vertreten, (kaum je über 5 Prozent, meist nur 1—2 Prozent); ebenso 
finden sich normal aussehende mononukleäre Leukosyten in geradezu verschwindend 
kleiner Zahl Sie stammen Verfasser aus dem normalen oder nur funktionell gereisten 
Lymphadenoidgewebsapparat, nicht aus dem erkrankten Knochenmark. 

In wechselnden, aber auch niemals hohen Werten sind jene „atypischen“ grossen 
Gakernigen Elemente mit basophilem, ungranuliertem Protoplasmasaum, vorhanden, die 
Türk „Iymphoide Marksellen“ zu bezeichnen pflegt. 

Also ein stereotypes Bild von ermüdender Monotonie, in dem nur die wechselnde 
Zahl der Eosinophilen und Mastsellen und die vielfachen Atypien aller Zellgattungen einige’ 
individuelle Abwechselung bringen. 

Die „Iymphoiden Myelosyten“ sollen nach Türk „ziemlich sicher“ dem Gran “ 

zuzurechnen sein, wobei Verfasser es ganz unentschieden lassen will, ob im 

von Naegeli als Myeloblasten, d. h. als die normale Stammform der Granulosyten, 
oder mit Helly als anaplastisch atypische Entdifferenzierungsprodukte von Granulesyten 
infolge mangelhafter Plasmareifung bei der rapideren Wucherung anzusehen sind.*) 

Jedenfalle sei die Zahl der aus dem Lymphozytenbildungssystem stammenden Zellen 
in typischen Fällen myeloider Leukämie im Verhältnis zu den myeloiden Parenchymsellen 
auffallend gering; dabei sei die Lymphosytenbildung nicht etwa gegen die Norm ver- 
mindert, sondern im Gegenteil vermehrt, aber relativ weniger als die Granulozytenbildung; 
dena hier besteht Wucherung, dort nur funktionelle Reizung. Eine gleichzeitige Wucherung 
des lympbatischen Systems müsste ebenfalls alle atypischen Lymphosytenentwicklungsstufen 
und unfertigen Ausreifungsformen in die Erscheinung treten lassen, und zwar unter hoch- 
gradiger Vermehrung dieser Zellen.*) 

I Bei dem ersten „Mischfalle“ wurde nun folgender Befund erhoben: 

Die Granulozyten zeigten bereits Anzeichen iger Erschöpfung des myeloiden 
Zellbildungsapparates. Unter den Leukozyten waren die typisch polymorphkernigen Ele- 
mente relativ spärlich; die meisten Kerne zeigten einfacheren mehr minder ausges en 
Myelosytencharakter, nur waren die Kerne durchaus nicht wie sonst einfach ich oder 


nierenformig, sondern zum grossen Teil tief gebuchtet und plump gelappt oder en. 
Auch die meutrophile Körnung war bei tadelloser Triazidfärbung in der Me der 
Zeilen nur ausgebildet, undeutlich, mehr stäubchenartig; (ganz fehlte sie an- 


seheinend nirgends); das Protoplasma war diffus neutral färbbar. Die Zahl der ungranu- 
lierten lymphoiden Markzellen war nicht auffällig hoch; die Mastzellen waren spärlich und 
ihre Köm schlecht entwickelt, 
Myeloblastenleukosarkomatose (Sternberg) sein, sondern in allen Fällen eine „gemischte“ 
lymphoid-myeloide Leukämie im Siane Türks. | P. 
Charakteristisch war aber, dass sich neben den Zellen die Granularytenreihe bis zu 
33 Progent aller Leukozyten kleine rundkernige bei Triazid und Methylenblau vig granula- . 
tionslose Zeilen vom Charakter der Lymphozyten fanden. Zumeist warn sie nicht eus- 
gereift; der Protoplasmasaum stärker basophil als der Kern, ist überaus schmal, der Kern 


1) Diese nach Türk nur aus dem Myeloidgewebe stammenden, bei jeder myeloiden 
Leukämie sich findenden schmalrandigen, stärker im Plasma als im Kern basophilen grossen 
lymphoiden Myelozyten sind die Zellen, die Ehrlich als Grosalymphozyten bezeichnet und 
mit Bendas Lymphogonien oder Flemmings Keimzentrumssellen identifiziert. Wegen 
ihres konstanten Vorkommens bei myeloider Leukämie bezeichnete Pappenheim 
myeloide Blutbild stets als gemischtsellig und verlegte den U rt dieser makro- 
Pmphosy tren Myeloblasten (myelozytären Grosslymphozyten) sowohl in das lymphoide wie 
in myeloide Gewebe. P. 

8, Es finden sich ja bei myeloider Leukämie stets unreife Grosslymphozyten. (P. 
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chromatinärmer als normal. Die grössten erreichen den Durchmesser der polymorphkernigez 
Neutrophilen und sind bei Triazidfarbuag (wie bei Methylenblau?) von den durchweg 
weit grössercu, ia anderem Ton und stärker gefärbten Cornilschen lymphoiden Myelo 
zyten leicht zu unterscheiden, |Wodurch? — Da nun die Troje-Cornilschen Myelosyten 
identisch sind mit Ehrlichs Grosalymphozyten, so besteht ein Unterschied zwischen mittel- 
groseen (kleinen) Lymphozyten und Makrolymphozyten einerseits und grossen Grossiymplo- 
sytem andarerseits!] Nur von diesen mittelgrossen. die myeloiden Cornil-Trojeschen 
Formen nicht erreichenden Zellen finden sich alle Ucberginge zu kleinen typischen 
Lymphozyten, so dass an der lymphatischea Lymphozytennatur dieser (mittelgromen) 
Zellen nicht zu zweifeln ist!) Entsprechend dieser Mischleukimie waren die wergrösserten 
Lymphdräösen wesentlich lymphozytär hyperplasiert. zeigten aber daneben myeleide Eiz- 
lagerungen, während umgekehrt Milz und Knochenmark wesentlich myelozytär hyperplasiert 
erschienen mit reichlich lymphoiden Enklaven. 

IL Abnlich lagen die Verhältnisse beim II. Fall. Auch bier zeigte sich eine dest- 
liche Zunahme typischer Lymphoeyten; kleinere und grössere, aber den Derchmesser der 
polynorphkörnigen Leukozyten selten erreichende, noch seltener überschreitende rund- 

ernige ZeHen mit schmalem, stark basophilem, keinerlei Körnung zeigenden Leïbessaon 
und einem einfachen, bei den grösseren Formen sehr chromatinarmen 1—3 Nukleolen tragen- 
den Kern. Die überwiegende Mehrzahl ist etwas grösser als ein normaler kleiner Lymphozyt 
und kleiner als eine polymorphkernige Neutrophile. Diese Zellen bildeten hier etwas 
25 Progent aller Blutzellen. Daneben zu drei Viertel die typischen Elemeate der myeloiden 
Leukämie. Post mortem fanden sich in den Lymphdriisen ungeheure Mengen kleiner 
Lymphozyten, durchsetzt von zahlreichen grösseren, blasser gekernten, ebenfalls granulation» 
losen Elementen — grossen Cornilschen Lym'ihosyten (Türks lymphoiden Myelozyten) — 









und in diese eingesprengt Granulozyten verschiedener Reifungsstadien. Auch in der Mis 


überwiegen die Lymphozytea beider Entwickelungsstufen, daneben aber finden sich in be 
trächtlicherer Zahl als in dea Drüsen alle reifen und uareifen Elemente der Granulozytes- 
‚reihe sowie zahlreiche Erythroblasten. 

IIL Der dritte Fall bot anfangs das gewöhnliche Bild chronischer myeloider Leu- 
kämie mit leichter Anämie. Mit der Zeit vergrösserte sich die Milz und die Drüsen 
schwollen an. Im Blutbilde fielen mehrfach atypische grosse ungranulierte Zellen auf, 
welche sich anders charakterisierten als die bisher gefundenen lymphoiden Markzellen 


(wodurch ?), keinerlei Granulation erkennen liessen und in ihrer Morphologie am meisten 
jenen Zeilen entsprachen, welche bei der sehr grosszelligen Form der akuten Iymphoiden | 


Leukämie die Hauptmasse der weissen Blutzellen ausmachen Türk nennt sic einfach 


Iym oide Marksellon 0,1 Prozent, Splenozyten 8,1 Prosent, echte kleine Lymphozyten 
‚4 Prozent. 


Türk gibt an, dass diese Lymphoidsellen oft nicht mit Sicherheit von | 
grösseren mononuklcären Spienozyten zu unterscheiden waren (8.607), da die 
U 


Liymphoidaellen.*) Als diese Zellen an Zahl 9,8 Prozent betragen, fanden sich zugleich | 





haraktere der Atypie z. B die mehrfachen grossen Kerakörperchen (!ac)’; | 
nicht überall gut sichtbar sind und andrerseits Kernbuchtung gelegentlich auch 
bei sieher atypischen Lymphoidzellen vorkommt. Spesiell an Triasidpräparates | 





+) Nun finden sich doch aber Ehrlich-Cornilsche Rieseniymphozyten als unreifs | 


Ausbildungsformen durch Übergänge verknüpft mit typischen kleinen Lymphozyten, bei 
allen Fällen akuter lymphoider Leukämie. Da Türk nun aber die grossen (atypischen) 
lyınphozytoiden Zellen als lymphoide Myelogyten erklärt, so muss jede gewöhnliche akute 


Lymphämie nicht nur eine Myelämie, oder atypische Myeloblastenleukämie (Schultze) bzw. 
*) Dieses sind doch wohl auch Zellen, welche man als Grosalymphozyten, als Makro- | 


bzw. Gigantolyınphozyten zu bezeichnen hat, und die Sternberg als atypische Leuko- 
sarkomzellen ansieht. Jene in den zwei ersten Fällen vorhin genannten grossen lymphoidea 
Markrellen dürften lediglich mittelgrosse Makrolymphoryten gewesen sein, während die 
grösseren unreifen Lymphozyten, welche Uebergänge zu kleinen Lymphozyten aufwiesen, 
mittelgrosse grössere Mikrolymphozyten waren. Es treten mit zunehmender Akuität und 


„Entdifferenzierung“ immer unreifere und grössere Gebilde auf und es besteht eine fort- 


laufende Reihe der lymphozytären Zeilentwickelung durch 4—5 Generationen von Zwerg- 
lymphogyten, kleinen Lymphoryten, grösseren Mikrolymphozyten, Mesolyınpbozyten (unreife 
Mikrolymphozyten nach Türk) kleireren und mittelgrossen Makrolymphozyten mit typischem 
Grosalymphozytenkern (lymphoide Myelozyten nach Türk ; zu Riesealymphozyten (Lymphoid- 
zellen nach Türk). f.) 

#) Ehrlich bildet seine typisch normalen Grosslymphogyten Anäm. I, pag. 41 
ebenfalls mit mehreren Nukleolen ab. | | 
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erschienen beide Zellen meist so schattenbaft blass, dass sichere Kennzeichnung oft un- 
möglich ist. Hämotoxylin differenziert sie wieder nicht von neutrophilen Myelozyten, und 
da schliesslich die Eosinmethylenblautärbungen ebenfalls unzuverlässliche Resultate geben 
(warum?), blieb Türk auf Triazid angewiesen, fürbte aber das durch Triazid gefärbte 
mit Methylenblau nach (umgekehrt erhält man nach Ref. bersere Resultate. Erst 
Methylenblau, dann Triaæid). Mit dieser Methode gelang es, angeblich ohne Willkür, die 
betreffenden Zellen scharf su identifisieren und einerseits buchtkernige Lymphoidzellen, 
andererseits mononukleäre Leukozyten zu trennen. (Cfr. Pappenheims Atlas’) Taf. IX, 
Fig. 2-6, 7—17, Prot. 18 Fig. 2—6.) [Die lymphoiden Markzellen, die Stammzellen des 
Myeloidgewebes, sind angeblich nach Türk schon ohne weiteres von den Lymphoblasten 
(mittelgrossen Lymphozyten), den Stammzellen des Lymphoidgewebes, zu unterscheiden.] 

Die Charakteristiken der Lymphoidzellen sind nun nach Türk folgende: Die Grösse 
wechselt von der einer polymorphkernigen neutrophilen Zelle bis zu der der grössten Myelo- 
zytenformen. Der Kern ist gross, ovoid, leicht unregelmässig, schr chromatisarm, mit 1 bis 
4 Kernkörperchen. Dem Kern umgibt ein relativ breiter Plasmahof, der mit Triazid fast 
gar nicht, auch mit Methylenblau und Hämatoxylin nur schwach färbbar ist (also sowohl 
sehr wenig oxyphile wie basophile Regeptoren besitzt). Relativ wenige dieser Zellen haben 
ein gang schmales Protoplasma, das dann mit basischen Farbetoffen und Alaunhämatoxylin, 
aber auch Triazid etwas stärker fürbbar ist. Niemals färbt sich das Protoplasma 
dieser Zellen aber so stark, wie das jener Zellen, die Türk als lymphoide 
während jem bezeichnet ) und niemals zeigen on) auch nur cine Spur vou —— 
v e unreifsten Myelozyten stets (spärli gut ausgebildete Körnung as0- 
philen) Protoplasma führten. (Nach Pappenheim sind letztere Zellen Entwicklungsformen 
der medullären myeloiden Grosalymphozyten, sog. Promyelosyten. Ref) Es elt sich 
also nicht um die Tendenz der neutrophilen Zellen zur Entdifferenzierung. 

Mit der Zeit nahmen diere „atypischen Lymphoidzellen“ an Zahl zu und wurden 
schärfer charakterisiert, indem sie die mononukleären Leukozyten verdrängen, was auf 

nseitige Unabhängigkeit der beiden Zellen schlieesen lassen soll. Auch die reifen 
ymphozyten nehmen an Zahl ab, und l'ebergänge zwischen Lymphoidsellen und Lympho- 
zyten, welche auf einen Zusammenhang beider Zellen im Sinne von Differenzierung und 
Reifung schliessen liessen, sind ebenfalls kaum auffindbar. Während die reifen grossen und 
kleinen Elemente bei Triasid grüne Kerne zeigten, haben die Kerne der indifferenten Lym- 
phoidsellen blau-grau-grüne Nuance. Aber auch zu den Myelozyten fehlt jede Beziehung von 
æiten dieser Lymphoidzellen, ebenso wie sie auch gegenüber den lymphoiden 
Markzellen mit aller Klarheit abzugrenzen sind, da diese letzteren eine reich- 
lichere Farbstoffaufnahme des Zytoplasmas bei allen Färbungen darbieten.*) 

[Demgegenüber möchte ich, solange ich Abbildungen des Falles nicht kenne, auf 
Grand meiner Erfahrung und an der Hand der gegebenen Beschreibung erklären, dass ich 
diese grossen Lymphoidszellen mit gen Nukleolen für Ehrlichsche Grosslymphozyten erkläre, 
deren Basophilie bereits etwas abgenommen hat, und die also bereits zu Splenosyten über- 
keiten, von denen sie Türk selbst schlecht abgrenzen kann. Es handelt sich weniger um 
stypische Zeliformen als einen atypischen Entwickelungsmodus. Ich stche da mit Helly, 
dem Schüler Ehrlichs, auf dem Standpunkt, möglichst mit den wenigen alten Ehrlich- 
“ben Begriffen sich zu behelfen, während Türk, Naegeli und andere durchaus im Sinne 
Ebrlichs (Naturforscher-Versammlung Breslau) für weitgehendste chemische Differenzierung 
"paifzierung und Entdeckung neuer Vellarten eintreten.] 

Ich e an, dass die unreiferen Zellformen grösser als die reifen sind und chromatin- 
imere, amblychromatische Kerne haben, dass aber in allen Zellarten, reifen wie unreifen, 
die individuelle Reifung, Entwiekelung und Alterung sich kundgibt durch Wachstum des 
Zelleibes bei rnndbleibendem Kern oder Buchtung, des Kernes bei sebmalbleibendem Zell- 
kite. Ferner sind die ungekörsten (lymphoiden) Elemente als einheitliche Gruppe von den 
reköraten abzugrenzen, mit denen sie aber durch die Uebergänge der Myeloblasten und 
Promy verknüpft sind. Die lymphoiden Zellen zerfallen in Ehrlich-Cornils 
Grosstym en, in grosse mononukleäre Splenozyten und (kleine) Mikrolymphozyten oder 
eigentliche Lymphozyten schlechtweg von grösserer oder kleinerer Observanz. Nur die 

yten, die ebenfalls in kleinerer oder grösserer Form vorkommen, leiten zu 
den Granulozyten über. Bei den lymphoiden Zellen sind die jüngsten Formen am schmal- 





1) sa. Schleip, Atlas Fig. be. 

*) Und die Ehrlich gerade deshalb ebenfalls den Lymphoidgewebszellen als grosse 
Lymphozyten zurechnet. (Ref.) 

*) Genauere Kriterien der Iymphoiden Markzellen werden nieht angeführt. 
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leibigsten und gleichzeitig stärksten basophil; mit zunehmender Alterung geht gleichzeitig 
eine Abnahme der Basophilie einher. | geht gl 

Aus diesem einfachen Prinzip heraus lassen sich alle Formen einfach und zwangks 
unter die wenigen Hauptgattungen einreihen und auf wenige Artcharaktere reduzieren. 
Stellt man sich vor, dass bei jeder lymphoiden Leukämie und Leukosarkomatose, ebenso 
wie bei myeloider Hyperplasie alle möglichen unreif entwickelten Zellen je nach der Indi- 
vidualität des Falles in den verschiedensten Stadien der Reifung in die Erscheinung 
treten und zur Beobachtung kommen, so hat man nicht nötig, für jede Form eine besondere 
Zellart zu konstruieren und gar eine besondere Nebenart der Leukämie oder neue Krank- 
heit (Wucherung atypisch entwickelter Zellen) (Sternberg) zu proklamieren. Die eigent- 
liche Urform seheint hier der sog. lymphoide stark basophile Riesenmyelozyt zu sein, von 
dem der schwächer basophile breitrandigere Riesenlymphozyt nur eine besondere Art der 
weiteren Ausbildung ist, die bereits sum Splenozyten fiberleitet. Hier waren die lym- 
phoiden stark basophilen Myeloblasten nur mittelgroas, jedoch kommen in anderen Fällen 
stark basophile aacktkernige Riesenmyeloblasten vor, bei denen die Beziehungen zu 
schwächer basophilen Riesenlymphozyten dann darchsichtiger sind, wie gerade hier. 

Wächst der schmalrandige stark basophile Lymphosyt aus, indem sein Plasma stark 
basophil bleibt, so resultiert die schmal- und breitrandige Reisungszelle, die aber meist 
such einen besonderen Kern hat; nimmt die Basophilie ab und wird der Kern zum 
Splenozytenkern, so resultiert der schmal- oder breitrandige, lymphoide rund- und gross 
kernige Leukosyt; wird der Kern zum Myelosytenkern, so resultiert der schmal- und 
breitrandige, bzw. der buchtkernige Myeloblast, nimmt die Basophilie ab und bleibt aber 
der Kern ein Grossiymphozytenkern, so resultieren entweder breitrandige Grosslymphozyten 
(Pappenheims Atlas Tafel VIII Fig. 2—6) mit rundlichem, oder schmalrandige Gross 
lymphozyten mit gebuchtetem Kern (Taf. XV)!). Schliesslich gehen aus dem Grossiym- 
phozyt noch die gewöhnlichen schmalrandigen, kleinen Lympbozyten mit ihrem besonderen 
Kern hervor (Taf. IX). die ebenfalls während der individuellen Alterung breitere schwächer — 
basophile Ränder und gebuchtete Kerne erhalten.] | 

Um non in unserem Bericht fortzufahren, so gibt auch Türk (S. 613) an, dass mit 
der Zeit sich die grossen lymphoiden Zellen den „grossen Lymphosyten“ wieder mehr — 
näherten und dass Zwischenglieder zwischen grossen und kleinen Lymphozyten auftreten; _ 
ein kleiner Teil der Zellen bleibt dagegen riesenhaft gross und zeigt gelegentlich unfärb- — 
bare Lücken im Protoplasma (Fett?) (cfr. die Vakuolenzellen in Schleips Atlas, Fig. 15). | 
Die klinische Diagnose des Falles III lautete sonach: Ursprünglich typische myeloide 
Leukämie; seit Monaten aleukämisch: sekundär entwickelte akute Lymphomatose*) mit 
vorübergehender grosszelliger Lynıphämie, terminal alymphämisch. Eine lymphatische Leu- 
kämie wurde denn auch in der Tat post mortem von Professor Ghon konstatiert. 

In den Drüsen fanden sich da zumeist grosse blasskernige lymphoide Zellen mit 
schwach färbbarem Plasmasaum, viele Uebergänge von diesen zu kleineren Lymphosyten- | 
formen und eine recht grosse Zahl auch reifer (kleiner) Lymphozyten. 

Im Knochenmark fanden sich Follikel, und in diesen folgende Zellformen: 1. Endo- 
theloide grosse Zellen mit relativ kleinen Rundkernen und breitem durch Triasid bräunlich 
farbbaren Plasma. (Homogene Neutrophile oder Reizungszellen.) 2. Grosse Iymphoide Zellen 
mit grossem einfachen nukleolushaltigen Kern und schmalem oder breiterem ungranv- 
liertem Plasma. 3. Kleine lymphoide Zellformen mit stärker färbbarem Kern, aber noch 
mit 1—3 Nukleolen und verschiede ig basophilem ungranulierten Plasma, nebst Ueber- 
gängen zu 4. d.h. den reifen typischen kleinen Lymphozyten. 

Also eine ganze Entwicklung von den endotheloiden Zeilen (Klasmato- 
zyten von Marchand) über Grosslymphozyten, mittelgrosse Lymphozyten zu 
kleinen Lymphozyten, ganz so wie Pappenheim dieselbe, von Türk vielfach 
bekämpft, stets angenommen hat. Nur hat Pappenheim Türks Lymphoid- 
zellen mit Ehrlich als Grosslymphosyten bzw. eine atypische breitrandige Ent- 
wicklungsstufe derselben identifiziert. | 

Dieselben Zellen fanden sich auch ausserhalb der Follikel im Markgewebe, die klei- 
neren unreifen und reifen Lympbozyten zahlreicher als die grossen lymphoiden und endo- 
theloiden Zellen; daneben fanden sich lymphoide Myelozyten. Granulozyten kaum auffindbar. 
| Es war also in der Tat die primär myeloide Parenchymwucherung sekundär durch | 
eine lymphoide Zellhyperplasic (ebenfalls medullären Ursprungs und Sitzes) abgelöst worden. 

[Zur Erklärung dieses Verhaltens möchte ich nach wie vor annehmen, dass die im 
Knochenmark präformierten Iymphoiden Gebilde, d.h. die Cornil-Ehrlichschen Grose 


3) Noch nicht publiziert. 
2) Also Leukosarkomatose im Sinne Sternbergs. (P.) 
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Iymphosyten, eine andere Richtung der Entwicklung eingeschlagen haben, statt zu Myelo- 
syten zu werden, ihre Granulaproduktion und Differenzierung eingestellt haben und sich 
als makrolymphorytäre Elemente weiter entwickelt haben. Die neuen Mitteilungen von Helly 
geben mir in dieser Ansicht eine erneute Stütze. Auf diese Weise lassen sich die Er- 
scheinungen doch auch einfach deuten. Eine anaplastische Entdifferenzierung und Rück- 
wärtsausbildung der Myelozyten zu Myeloblasten und lymphoiden Zellgebilden braucht nicht 
unbedingt angenommen zu werden (entgegen der Ansicht Hellys); eine solche Annahme 
atypischer Rückwärtsentartung hat stets etwas Geswungenes und kompliziert die Sache. 
Eine progressive Vorwärtsentwicklung, aber in anomaler Richtung, die sich leicht aus den 
Befunden abstrahieren lässt, hat stets, da einfacher, mehr Wahrscheinlichkeit. Statt eine 
Revolution zu dem lymphozytoiden Zustand und Umformung des ifizierten Myeloid- 
webes in tiefer stehendes Lymphoidgewebe anzunehmen, ist es ein zu sagen, dass 
ie lymphoiden Iymphozytengleichen Myeloblasten als solche auf ihrem indifferenten Lympho- 
zrtenzustande verharren und als solche wachsen und wuchern. Nicht hochdifferenziertes 
Gewebe entdifferenziert sich durch die Wucherung, sondern indifferente Zellformen wuchern 
und persistieren. | 
Von Tumorbildung im Sinne Sternbergs fand sich trotz der Anwesenheit von 
Grossiymphozyten und trotz des akuten Verlaufs nichts. 


Ia einem IV. Falle findet sich folgendes Blutbild: Die Hälfte der Leuko- 
ayten wird von grossen ungranulierten atypischen lymphoiden Zellformen gebildet, während 
25—30 Prosent die verschiedenen Bei jen neutrophiler Zellen ausmachen, und der 
kleine Rest von weniger als 10 Prozent sich auf Lymphozyten, Eosinophile und Mastzellen 


Die atypisch lymphoiden Zellformen sind durchweg gross, mindestens so gross 
oder beträchtlich grösser wie polymorphkernige Neutrophile. Die Mindersahl hat schmales, 
siemlich stark basophiles Protoplasma;') bei den meisten umgibt es den Kern als 
siemlich hreite schwach färbbare, unregelmässig konturierte Zone, die Neigung zu buckliger, 
peripherischer Ausbuchtung zeigt (also ganz so wie dies Ehrlich bei den typischen Gross- 
lymphozyten, Anim. I pg. 46-48, schildert und abbildet) Der Kern ist stets blass und 
zeigt das feinnetzige gleichmässige Chromatingertist ifer Zeliformen.*) Seine Form ist 
aber durchaus nicht bei der Mehrzahl dieser Zellen rund, sondern zumeist mehr oder minder 
unregelmässig, mit kleinen Kerben und Abflachungen versehen, häufig tief gebuchtet, plump, 
gelappt, entsprechend dem Kern der sogenannten Uebergangsform des normalen Blutes. Aber 
das Plasma hat seine atypische Eigenart der mantelartigen wallenden Undulation beibehalten. 
Es hat also keine normale Ausbildung und Reifung zu typischen Splenozyten und wohl 
ausgebildeten Uebergangsformen stattgefunden. 

Niemand wird zweifeln, dass diese Beschreibung genau auf die Rieder- 
schen Lymphozyten passt, die Ehrlich Lc. beschreibt und abbildet, und die neuer- 
dings Schleip in seinem Atlas bei einem Falle von akuter Sternbergscher Leukosarko- 
matose abbildet (Taf. XL). 

Interessant ist es, dass Türk nun weiter mitteilt, dass auch diese atypischen Ge- 
schwulst-Grosslymphozyten, die Makrolymphosarkomzellen, besonders wenn itrandig, 
deutliche Azurgranulationen aufwiesen, wie auch sonst normale und normal ent- 
wickelte ältere Lymphozyten mononukleäre Leukozyten. 

Also wieder ein Hinweis, dass es sich auch bei den atypischen Lymphosarkomsellen 
um keine besonderen Geschwulstzellen handelt, welche etwa wie Karzinomsellen absolut mit 
der Bluteinwohnerschaft nichts zu tun hätten, sondern dass es lediglich atypisch ent- 
wiekelte, sam Teil noch unreife oder in unreifem Zustand durch die uistprolifere- 
tion atypisch weiter entwickelte Iymphozytäre Zellformen sind. 


Neben diesen Zellen fanden sich sonst ganz gleiche, die aber unreife neutrophile, 





1) Also im Gegensatze zum vorigen Fall verhalten sich hier die lymphoiden Zellen 
aa Griese und Basophilie schon ganz so wie die lymphoiden Myelozyten; soweit letztere 
einen besonderen, abweichenden Kern haben, sind sie eben aus den lymphoiden Gross- 
Iymphozyten entstehende lymphoide Myeloblasten; die übrigen sind identisch mit den (hier 
zumeist nur mittelgrossen, nicht riesengrossen) Makrolymphozyten, aus denen andererseits, 
amer Myeloblasten, sich die schwächer basophilen, mehr weniger breitleibigen ungekörnten 
Formen, die zu den Splenozyten überleiten, ableiten. (Ref) 

f) Das Naegeli aber ausdrücklich für seine angeblich nicht lymphatischen, sondern 
stets nur myeloiden Myeloblasten in Anspruch nimmt. (P. 
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eosinophile oder Mastgranuls enthielten,*) nicht diffus verteilt, sondern partiell lokalisiert, 
so wie Pappenheim dieses won gewissen Promyelozyten angibt.*) 

Weiter fanden sich in diesem atypisch myeloiden Blut auffallend zahireich kleine 
Lymphozyten, sowie nicht völlig ausgereifte Entwickelungsstadien von Lymphozyten und 
schliesslich typische „grosse Lymphosyten“ (3. 628). 

Wichtig ist es, dass Türk selbst anführt (pag. 629), dass man die wirklichen 
grossen Lymphoryten morphologisch von den schmalrandigen atypischen Leukosarkom- 
zellen nicht sicher unterscheiden kann (sich also völlig Pappenheims Standpunkt hierm 
anschliesst). - 

Ferner fanden sich neben den typisch lymphosytäron Zellen typische myeloxytire 
Zeliformen;- die neutrophilen Myelozyten hatten vielfach moch unausgereiftes beso iles 
Proto und mehr basisch färbbare Granulationen (waren also Promyelozyten im Sinne 
von Pappenbeim); die eosinophilen Zellen hatten noch daneben amphophile Granula und 
ebenso ist die Körnung der Mastsellen nicht ausschliesslich basophil, sondern teilweise 


65 so wie Pappenheim dieses hinsichtlich unreifer Mastzellen seinerzeit ausgedrückt | 
np 


och amphophil. . 
Das Auffallende bei diesem Mischfall, was allerdings Türk nicht in den Vordergrund 
stellt, scheint mir der Punkt zu sein, dass die atypischen, ganz unreifen sark i 


omartigen 
Zeligebilde, die einerseits Uebergänge zu typischen Grosslymphozyten darbieten, andererseits | 
wie Myeloidzellen auch Granula produzieren, und zu den typischen Promyelozyten und 


Myelozyten fiberleiten. Dieses Faktum lehrt doch eigentlich aufs schirfste, dass Pappen- 


heims Ansicht zu Recht besteht, dass nicht zwei verschiedene Gewebseysteme alternierend — 
oder simultan in leukämische Wucherung geraten, deren zweite die erste ablöst und ver- 
drängt, sondern dass dasselbe retikulär leukoblastische Gewebe imstande ist, in sich selbst 
bald mehr lymphoplastisch oder myeloplastisch, oder zugleich lympho myeloplastisch sich zu 


betätigen. Denn was hier von den atypisch entwickelten 
sarkonzellen gilt, das gilt natürlich auch von den typisch ausgebildeten Grosalymphoryten 


erst recht. Dass aber in diesem „Mischfall“ zwei verschiedene Formen atypischer Leuko | 
sarkomzellen vorhanden gewesen sein sollten: echte Lymphoplastische, die nur K&rnchen | 


dolyhphozytes, 


P oduzieren, und daneben nur scheinbar iymphozytäre, lymphozytoide 





ymphozyten der Leuko 


_d.h. indifferentere (Wolff-Michaelis) myeloide Grossiymphoidzellen, die sich von jenen | 
echten dadurch unterscheiden, dass sie Granula produzieren, das ist doch wohl kaum an- 


zunehmen. 


Färbte man mit Triasid, so fand sich ebenfalls (unsern soeben gemachten Aus 
tührungen entsprechend), dass ein Teil der grossen Lymphoidsellen eine Andeutung neu- 
a 


trophiler Granulation aufwies, sich also wie Pappenheims schmalleibige Promyelosyten 


verbielt, während ein anderer ungekörnt wie echte Grossiymphozyten sich verhielt. Es ist 
selbstverständlich, dass die gekürnten nicht eine gesonderte myeloide Zellart für sich bilden, | 
sondern sich aus den ungekörnten entwickeln, obwohl im Interesse der Theorie der „Misch- 


fälle“ die andere dualistische Ansicht Ttirk genehmer sein dürfte. Dies soll heissen, dass 
man nicht unbedingt anzunehmen braucht, dass die ungekiraten Zellen aus einer nicht 


spezifisch myeloiden (lymphadeneiden) Quote des Knochenmarks stammen, die gekôrmteu 
Zellen aber aus dem spezifischen Myeloidgewebe, und dass die primäre Wucherung des 
Myeloidgewebes supprimiert und substituiert wird von einer sekundären Wucherung des 


medullären Lymphadenoidgewebes, sondern dass im Myeloidgewebe selbst die nämlichen 
indifferent lymphoiden Grosslymphozyten verschiedene Richtungen der Zelldifferenzierung 


Auch die gelapptkernigen Eymphoidsellen liessen solche kömige „Bestäubung“ er. 
kennen. Auf Grund der Triasidfirbung trennt Verfasser allerdings im Interesse der dua- 
listischen Theorie und der von ibm entdeckten Mischfälle die granulierten atypischen 


1) Hat nun, da gekörnte Leukosarkomzellen vorbanden waren, notwendig auch eine 


akute myeloide Myelosarkomatose bzw. gemischtsellige Leukosarkomatose im Sinne Stern- 


bergs vorgelegen, der ja mit der besonderen Zellform des Blutes stets ein besonderes 


tumoröses Krankheitsbild annimmt? — Von Tumorbildung hören wir nichts. 

?) Helly sucht in der spärlich lokalisierten Körnung eisen Hinweis auf ‚stypische 
‘ Entdifferenzierung von Myelozyten bei typischer, d.h. einfach ischer ie 
— mit Unrecht; denn die Untersuchungen Pappenheims und Hirschfelds beim em- 


bryonalen Knochenmark haben gezeigt, dass die normale Entstehung gekörnter Myelozyten | 


aus lymphoiden breitrandigen Lymphozyten so statthat, dass spärliche Körnchen hier is 
der Gegend der Kernbuchtung h ig an der Sphäre angehäuft werden; bei schmal- 


randigen und körnigen Grossiymphozyten traten die Körnchen allerdings in der ganzen 


Ausdehnung des Plasmasaumes auf. (P.) 
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Grossiymphozyten bzw. Lymphoidzellen des myeloiden Gewebes ab von den sich als typische 
Lywphosyten ausweisenden angranulierten Gebilden trotz der zwischen beiden bestehenden 
Uebergänge. Er schliesst nicht, dass die ungranulierten Formen eben dort entstanden sein 
dirtten, wo die durch Ueberginge mit ihnen verknüpften gekörnten Elemente sich finden, 
also etwa im Myelcidgewebe sondern weil sie sich bei Methylenblaufärbung ganz wie 
Lymphogyten verhalten, seien sie allerdings lymphoplastische Elemente, sowie sie aber die 
geringste noch so spärliche Körnung aufweisen, müssen es folglich Bewohner und Ab» 
kömmlinge des Myeloidgewebes sein. 

Immerhin hat Türk eine faktische Beobachtung mitgeteilt, welche ihm zeigen müsste, 
dass seine frühere Bekämpfung des Pappenheimschen Standpunktes ungerechtfertigt war, 
das er im Gegenteil sich jetzt diesem Standpunkt sclbst wird nähern müssen, weicher 
besagt, dass die unreifsten, tiefst entwickelten Grosslymphozyten nicht nur 
in typische kleine Lymphozyten übergehen, sondern andererseits Ueber- 
gangsbilder auch zu gekörnten Promyelozyten erkennen lassen (ganz wie das 

elly ebenfalls neuerdings, allerdings nur für embryonales Geschehen, zugeben musste). 

Türks eigene Beobachtungen sprechen hierfür. Die lymphoide Markzelle ist hier- 
nach aber, wie ich das stets betont habe, nur ein anderes Ausbildungsstadium des Gross- 
lymphosyten. dessen Kern Myelozytencharakter annimmt, und dessen Plasma schwächer 
basopbil wird und wächst, ohneKörnchen zu produzieren. 

Ich kann mir gar keine grössere Genugtuung denken, als diese Mit- 
teilung von Türks „Mischfall“. Denn ihh glaube nicht, dass bei den beschriebenen 
Uebergangsbildern von atypischen ungekörnten zu gekörnten lymphoiden Leukosarkomsellen 
die dualistische Annahme Anhänger findet, dass gleichzeitig das Iymphoide und das myeloide 
Gewebe, die Grossiymphosyten und die Pıomyelogyten zu in gleicher Weise atypisch sich 
verhaltenden Zellformen anaplastisch degeneriert und entdifferenziert sein sollten. 

Sowohl Sternbergs lymphoide Sarkomzellen wie Ttirks Lymphoidzellen, es sind 
alles nur die mehr oder weniger unreif ausgebildeten guten und lieben alten Ehrlich- 
Cornilschen Grosslymphozyten. 

Auf pag. 631 gibt der Autor weiter an, dass es ihm gelang, die „normalen Ueber- 
gangsformen“ von den „gelapptkernigen lymphoiden atypischen Zellen“ zu trennen, was 
später nicht mehr möglich war. Auch dieses spricht für die monogenetische Ansicht der . 
Entstebang der atypischen Entwicklungsformen aus den typischen; zwar nicht, dass die. 
buchtkernigen Leukosarkomzellen aus den buchtkernigen normalen Uebergangszellen ent- 
stehen, sondern die Entwicklung ist 50 zu denken, dass die buchtkernigen Leukosarkom- 
zellen aus den einkernigen leukozytoiden Leukosarkomzellen entstehen, letztere aber ans 
den typischen Grossiymphozyten hervorgehen, welche für gewöhnlich typische Splenozyten 
und Uebergangszellen produzieren. Statt dieser normalen Entwicklung produziert der 
Grossiymphozyt jetzt atypische ein- und buchtkernige Formen. 

Türk kommt, was diesen Fall anbetrifft, allerdings zu dem Schluss, dass derselbe 
als myeloide Leukämie begann, bei dem aber gleich zn Anfang 12—15 Prozent anscheinend 
lympheider Zellen vorhanden waren, von morphologischen Charakteren, wie sie gewöhnlich 
nicht bei chronischer myeloider Leukämie zur Beobachtung kommen. Sie entsprechen en- 
geblich nicht den lymphoiden Markzellen, aondern sollen mehr den oben eingehend be- 
schriebenen atypischen Grosslymphozyten oder Lymphoidzellen gleichen. 

Unter Amenbehandlung nahmen nun die mveloiden Zellen in gleicher Weise an Zahl 
sb, wie diese Iymphozytären Gebilde, obwohl jetzt Drüsensohwellungen auftraten; mit 
wachsenden Drüsenschwellungen nahmen die Leukozyten wieder su und zugleich besonders 
id far akute Lympbämie bzw. Leukosarkomatose charakteristischen atypischen Gross- 

phazyten. 

Von der Auffassung dieser Zellen hängt nun, wie Türk mit Recht betont, dic 
besondere Deutung des Falles ab. 

Die eine Möglichkeit, die Türk diskutiert und ablehnt, ist, ob alle diese grossen 
Irmpboiden Ze'len, ob sie nun andeutungsweise eine feinkörnige Granulation aufweisen 
oder nicht, als Produkte einer weitgehenden Entdifferenzierung der myclozytären 
Parenehymzellen des Granulozytenbildungsapparates aufzufassen sind. 

Soiche Entdifferenzierungen treten nach Türk ein, entweder bei primär akut ein- 
sttzenden Fällen oder terminal sub finem bei Erschöpfung des wuchernden Ge webes in 
Bezug auf seine grauuläre Differenzierangsfäbigkeit. | 

Keine dieser Eventualitäten traf aber zu, und auch bei nllen Färbungen erschien dic 
Trennung der wuhlcharakterisierten Granulozyten gegenüber der lymphoiden Zellreihe 
keicht (??) und scharf. | 

Eire Kombination von myeloider mit lymphoider Wucherung ist von Anfang an 
aber nicht vorhanden gewesen, wie dic relativ geringe Zahl der Lympbozyten bewies. 
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Daraus folgt für Türk, de:s die Hauptmasse der eigenartigen bereits zu 
Beginn vorhandenen lymphoiden Zellen doch dem Granulozytenapparat ziem- 
lich nahe oder gar mit ihm in enger Verbindung stcht. Er nähert sich somit 
unbewusst und uneingestanden der Ansicht. Pappenheims, dass diese (von Pinkus, 
Anim, III S. 19 als atypische Grosslymphozyten erklärten) Gebilde nicht nur lymphatiscke 
Lympbozyten sind, wie Ehrlich-Pinkus annahmen. oder nur myeloide, wie x. B. 
K, Ziegler neuerdings proklamiert, sondern. dass sie sicher lymphatischer wie myeloid:r 
Abkunit sipd, und hier wie dort die indifferenten Stemmiormen der spezifischen Parer- 
chymzellen dieser Gewebe bilden. Somit ist Naegelis Standpunkt zu verlassen, dass im 
Myeloidgewebe der myeloide Myeloblast die Urform aller myelozytiren Elemente ist. 
Dieses ist vielmehr Cornil-Trajes Grossiymphozyt, und der Mosse-Naegelische Myelo- 
blast ist höchstens eine weitere Ausbildungsform desselben. 

Zwar fand. in dem Exacarbationsstadium eine weitgehende Entdifferenzierung auch 
des neutrophilen Grannlozytensystems statt, trotzdem bestanden sicher schon primär 
zytogenetische Bezichungen der ursprünglich ungranulierten schmalrandi- 
gen lymphoiden Zellen zu solchen Umformungen, wie sie im normalen Blute die 
sogenannten mononukleären Leukozyten erfahren. Speziell die absolute Gleich 
artigkeit der Kernumformung war verblüffend, und wenn nicht ein beträchtlicher Teil dieser 
atypischen Zellen dic wellig-unregelmässige Umrandung des Plasmas mit dem an der Peri- 
pherie schalenartig stärker gefärbten Sanme anfwiese (der doch manchmal fehlen kann), 60 
wäre eine Unterscheidung von den normalen „Uebergangsformen“ absolut nicht durchführ- 
bar gewesen, 

Es handelte sich also um Zellen, die Pappenheim, so lange sie schmalleibig and 
stark basopbil sind, als Grosslympbozyten auffasst, aber, wenn sie schmalleibig und achwach 
basophil sind, als junge Splenozyten bezeichnet (Pappenheims Atlas, Prot. VIE Fig.1u.2. 
die, wenn sie um runden oder gebuchteten Splenozytenkern breites schwach besophilc: 
Plasma haben, typische Splenozyten und Uebergangazellen sind, die aber auch mit Lympho- 
zytenkern teils Zunahme des Plasmas, teils Einbuchtung des Kerns erfahren können. 

. Nach Pappenbeim allerdings entwickeln sich die typischen lymphoiden Leukozyten 
{Splenosyten) oder buchtkernigen Ucbergangszellen aus den Grosalymphozyten und ebenso 
die buchtkornigen und breitrandigen atypischen Riederschen Leukosarkomzellen aus den 
einfachkernigen atypischen schmalrandigen Grossiymphozyten. Türk allerdings leitet 
die buehtkernigen und breitrandigen atypischen Iymphoiden Zeilen von typischen breit- 
randigen Splenozyten und Uebergangszellen ab, während er die einfachkernigen mehr oder 
weniger rundkernigen atypischen schmalrandigen Lymphoidzellen als atypische Entwick- 
lungen oder Entartu typischer schmalrandiger Grosslymphozyten auffasst. 

Entsprechende Hapdhabea für diese Annahme glaubt Türk in Fällen starker Ver- 
nichrung dieser Zellart (Splenozytose) gesehen zu haben, bei welcher also auch unreifere 
Vorstadien derselben ins Blut gelangen. Die Analogie zwischen den unfertigen, breit- 
randigen, oder buchtkernigen, atypischen Lympboidzellen und den normalen Splenozyten 
und Uebergangszellen geht soweit, dasg beide Zellarten Azurgranula und — bei Triazid, 
nach Türk, eine feinste neutrophile Bestäubung mangelhaft differenzierter Granala auf- 
weisen (welch letzteres Faktum Pappenbeim leugnet). 

Gerade im vorliegenden Falle verbielton sich die atypischen grossen schmal- und 
breitrandigen Lymphoidzellen gerade so wie die typischen mononukleären Leuk und 
Debergangszellen. Es unterliegt aber keinem Zweifel, dass die mononukleären Splenozyten 

ymphoiden Leukozyten, leukozytoiden Lymphozyten, Helly) aus einer lympboiden Zell- 
orm entstehen, welche von den grossen schmalrandigen Lymphozyten kaum zu unterscheiden 
ist, und deren Ausrcifnng zu den breitrandigeren mouonukleären ,Splenozyten* bereits in 
den biutzellbereitenden Organen, in Milz und Knochenmark, erfolgt. 

Da nun Türk die breitrandigen und buchikernigen atypischen Zellformen in Be 
ziehung setzt zu den normaler Splenozyten und Uebergangszellen, statt in ihnen einfach 
{wie Pappenheim dieses tut) besonders entwickelte Auswachsungsformen atypischer Lym- 
phoidzellen zu sehen, und da diese breitrandigen und buchtkernigen atypischen Zeligebilde 
im Blutbild stark hervorstechen, so kommt nun Türk zu der Auffassung, dasa in seinem 
Falle etwas ganz Besonderes vorliegen dftrfte, nämlich neben der Wucherung des myeloiden 
Apparates weniger eine lymphoide als vielmehr eine splenoid-leukämische Zellwueherung. !) 

1) Schon vor Türk hat Pappenheim betont, dass Fälle von medullärer Spleno- 
zytenleukämie (mit, aber auch ohne Milztumor) vorkommen, als Abart der lympboiden 
Leukämie, wo neben den Lymphozyten besonders die Splenozyten prävalieren. Ferner dass 
sich Splenozyten in allen Fällen myeloider und gemischtzelliger Leukämie, im 
Gegensatz zu Türks Angaben, in gewisser Zahl stets auch neben den Grosslympkv- 
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Abo auf jeden Fall eine myeloid-splenoid gemischte Leukämie, Während nach Turk 
sonst bei myeloider Leukämje (welche Ansicht ich nicht teile) die Splenos durch die 
wuchernden Myelozyten unterdrückt werden, sollen sie in diesem (einmal zufällig besonders 
exakt untersuchten Falle — oder aber alle meine zahlreich gesehenen Fälle von myeloider 
Leukämie, die stets Splenozyten enthielten, waren Mischfälle) gleichzeitig mitgewuchert sein. 

Es handelt sich somit nach Türk um einen der myeloiden Wucherung eng an- 
gegliederten splenoiden Differenzierungstypus. Solange die Granulozytenwucherung ihre 
gute Differenzierung behielt, war die Trennung der beiden Zellreihen eine scharfe; als 
aber eine beträchtliche Entdifferenzierung des akut nachwuchernden Granulozytenapparates 
erfolgte und die gekörnten breitraudigen Myelozyten durch schlechte Entwicklung der 
Granula das Aussehen von Splenozyten erhielten (denn nach Türk sind diese Zellen zum 
Tel ja keine echten Splenozyten, sandern myeloide gekörnte Pseudosplenozyten, aus Myelo- 
zyten entstanden), verschwanden die Grenzen immer mehr; die sekundär in ihrer Granu- 
herong entdifferenzierteu ınyeloiden Neutrophilen kamen den primär nur geringe granuiüre 
Differenzierung auiweisenden echten splenoiden Zellformen nabc. Diese Anschauung eines 
splenoiden myeloiden Mischfalles hält Türk für diejenige, welche seine Beobachtungen am 
ung.zwungengten erklärt. 

[Nach unserer monophyletischen Anschauung kommen in jedem Myeloidgewcbe Gross- 
Iymphosyten und aus ihnen entstehende Splenozyten vor. Die Splenozyten stehen den 

phozyten also ebenso nahe, wie die Myelozyten dieses tan, bzw. die Grosslympho- 
zyten entwickeln sich sowohl zu kleinen Lymphozyten wie zu Splenozyten und Myelozyten.] 

Bei einer Leukämie, als Vyelamie aufgefasst, hängt cs eher von der Intensität 
als der Qualität des Prozesses ab, ob die Zellen mehr in dieser oder jener Richtung reifen, 
und wie es eine atypisch myeloide Leukämie gibt, welche neben überwiegender Zahl von 
Groslymphozyten nur T’eberglinge zu Myelozyten darbietet (L. Michaelis, A. Wolffe 
Lsmphoidzelleukämie), sc kommen grosslymphozytäre Leuk&nien mit alleiniger Beimenguug 
von breitrandigen Splenozyten Esp penheim) vor (Schultzes Myeloblastenleukämie), 
oder solcbe mit Myelozyten und Splenozyten: ja schlicsslich kann man die prävalent gross- 
Iymphozstäre (medulläre) akute Leukämie (M akrolymphozytämie) ebenfalls, richtiger denn 
als Lyinpbamie, als atypische Myclämie auffassen, bei der nur diese unreifste Urform aller 
Iympboaytären und myelozytaren Leukozyten wuchert. 

Nicht an verschiedene Gewebsarten oder Systeme sind alle diese verschiedenen 
Leskimicn gekntipft, sondern alles kann sich allein bereits schon im spezifisch mye- 
Lides Knochenmark abspielen; je akuter der Verlauf, desto grösser die Entdifferenzierung, 
bezw. desto schlechter die Differenzierung der Grossiymphozyten, bis schliesslich nur eine 
überwiegende oder reine Grosslymphozytenleukämie resultiert und selbst diese noch ana- 

isch zu atypischen Leukosarkomsellen degeneriert. (Cfr. meine Besprechung des Türk- 
schen Vertrages in Fol haem, III, pag. 490-491) Schon jede gewühnliche banale rein 
myeloide Leukämie ist gemischt obwobl gewehlich rein myeloid, und es ist nicht statt- 
bat, allein wegen dieser Gemischtzell'gkeit, wie [ark es in diesem Falle tut, eine „gemischte 
je“ zu konstruieren. Es führt eine ununterbrochene Kette von Uebergangsformen von 
den ungekörnten Iymphoiden typischen oder atypischen Splenozyten hinüber zu den mehr oder 
veriger gekörnten Splenoryten oder Promyel n. Würde eine Entdifferenzierung der Mye- 
vten vorliegen, so müsste man auch, wie im Falle von Leube und Hirschfeld, ent- 
könte reife Myelozyten mit oxyphilem Plasma auffinden. Ueber solche hören wir nichts, Also 
and die körnchenfreien Zellen mit basophilem Plasma wohl ebenfalls samt und sonders nicht 
eatkornte Pramyelgzyten, sondern primär köruchenfreie Splenozyten des Myeloidgewebes, 
weiche als Myeloblasten ebenso wie die schmalrandigen Grosslymphozyten zu den Myelo- 
tien Ueberginge anfweisen. 

Das Besordere ist hôchstens das, dase durchweg die breitrandigen 
Formen in diesem Fall vor den schmalrandigen Iymphozytären Formen prä- 
valieren, bei den ungekörnten wie auch bei den gekörnten Zellen. Auch dieses spricht 
nicht dafür, dass zwei verschledene Gewebsarten unabhängig leukämisch würden, denn 
Must wäre es nicht zu ersehen; weshalb auch dia gekörnten Myclozyten splenozytoiden 
Habitus aufweisen, sondern im monophyletischen Sinne dafür, dass die Natur und Besonder- 
keit des Einen Reizes m ‘bend war für das Mass des Answachsens und Alterns aller 
Zele-n, iniem also hier die gekörnten (breitrandigen splenozytoiden) Myelozyten aus lymphoiden 

ltrandigen splenozstoiden Grossiymphozyten entstanden. 

Also ist es nicht nötig anzunchmen, dass hier zwei Gewebsarten gegen einander 
z!ten finden, wie sie ja auch sonst in lymphoiden, splenoiden und myeloiden Gewebe, 
vs Jetzt auch Heily bestätigt, vorkommen (efr. meine Polcmik mit Türk. S.-A. pag. 32). 
& ferner Schleip, Atlas Fig. 53. 
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wuchern, sondern lediglich cine Variation desselbeu leukämischen, auslösenden Reises oder 
des leukämischen Prozesscs vorlag, der zunächst mehr in myeloider Richtung metaplastisch 
wirkte, dann bei zunehmender Anaplasie nur noch in splenoider bzw. Iymphosytärer. Nicht 
indem die wuchernden Myelozytan sich entdifferenzierten, sondern indem die wuchernden 
lymphoiden Lymphozyten und Splenozyten ihre differeuzierende Metaplasie einstellten. 

Solange in allen Fällen unkomplizierter reiner myeloider Leukämie typische Gross 
lymphozyten (lymphoide Zellen Türk) und Splenozyten gefunden werden, sind nicht diffe- 
rente Prozesse und Leukämien anzunchmen, sondern lediglich verschiedene Modalitäten und 
Erscheinungsformen derselben Einen Leukämie, die bald typischer (im Sinne Ehrlichs‘. 
bald atypischer (im Sinne von Pappenheim) auftritt. Je akuter und atypischer die 
Zellenteilung, (nicht der Krankheitsverlauf), desto mehr indifferente Grosslymphozytes, 
desto reiner die Hyperplasie derselben, desto geringer die differenzierende Lymphometa- 
plasie; bis schliesslich Sternbergs Leukosarkomatose resultiert. 

Auch diese ist vielleicht kein ätiologische besonderes Krankheitsbild, sondern par 
eine besondere klinische und histologische Erscheinungsform derselben Lymphozyten- 
wucherung auslösenden Ursache. 

Hierfür spricht besonders die Tatsache, dass einmal im vorliegenden Falle Leuko- 
sarkomzellen auftraten, obwohl anscheinend keine Tumorbildung vorlag, zweitens noch 
obendrein die bier auftretenden Leukosarkomzellen weniger atypisch sarkomatüs entartete 
schmalrandige Grosslymphozyten (Pincus-Ehrlich) wie vielmehr sarkomatöse leukozytoide 
bezw. splenozytoide (ungekörnte) und myeloide (gekörnte) breitrandige Elemente waren. 

Es handelt sich demnach im Sione Sternbergs um Splenozyten- und Myelozıten- 
leukosarkomatose. Auch dieser Umstand, dass sunst die lymphoiden Splenozyten wie dic 
gekörnten Promyelozyten in gleicher Weise zu Sarkomzellen degeneriert waren, spricht 
eher im Sinne der monopbyletischen Anschauung als im Sinne eines leukosarkomatösen 
Mischfalles. 

Im Grunde ist Türks Auffassung mit der meinen aber ziemlich die gleiche, und 
nur durch die besondere Nomenklatur bzw. die streng dualistisch vorgefasste Anschauung 

hieden. 
“ Türk ragt pag. 639, dass er dic zu solchen differenzierten wohlenegebildeten (kleinen) 
„Lymphozyten“ sicher auch als solche rekognoszieren konnte, dass aber vielleicht manche 
Gebilde, die er zu den ungranulierten (mittelgrossen) Iymphoiden Zellen rechnete, eigent- 
lich noch zu den ersteren Lymphozyten hätten zugerechnet werden müssen. 

Die Grenze zwischen Grossiymphozyten (Türks lymphoiden Zellen) und grossen 
Lymphozyten ist nämlich ebensowenig eine scharfe, wie auf der anderen Seite jene gegen 
dié jugendlich unreifen neutrophilen Myelozyten (d.h. Promyelozyten). Nun aber ist die- 
selbe grosse unrcife Zelle, die Türk als lymphoide Zelle bezeichnet, Pappenheims Gross- 
lympbozyt. Sonach ist dieser Ehrlich-Cornil-Trojesche Grosslymphozyt (Ttirks lym- 
_ phoide Zelle, Wolffs Lymphoidzelle) dic Urform aller Leukozytenarten, was neuerdings 
auch Helly zugibt. Sie gehen über einmal in kleine Lympbozyten, weiter in Splenozyten 
oder drittens durch Vermittelung der lymphoiden Myelozyten (Naegelis Myelobla:ten) und 
Promyelozyten in Myelozyten. Zwar sind die mittelgrosscn kleinen Lymphozyten ohne jeden 
direkten Konnex mit lymphoiden Myelozyten, aber die auch im Myeloidgewebe existierenden 
Grosslymphozyten sind nicht, wie Naegeli meint, von den Myeloblasten streng geschieden, 
sondera gehen, wofür jetzt Türk selbst Belege beibringt, direkt in diese Iymphoiden 
Myelozyten bzw. die gekörnten Promyelozyten über; denn er berichtet selbet über Ueber- 

e zwischen ungekémten grossen lymphoiden bzw. splenoiden Zellen und ebensolchen 
Zellen mit Kürnchen, wennschon er selbst sie, der Mischtheorie halber, anders 
deutet: nicht als Uebergänge, sondern als schwierige Unterscheidungs- 
formen verschiedener geweblicher Herkunft. Jedenfalls hatten die Zellen ganz 
den Typus und Habitus von Grussiymphozyten und Splenozyten. Wenn aber zwischen 
diesen und den geförnten Zellen Ucbergänge bestehen, so sind die lymphoiden ungekörnten 
Myelosyıen (Fall 1 und 2) bzw. Naegelis Myeloblasten Icdiglich als Zwischenformen 
zwischen den lymphoiden Zellen uud den gekörnten Promyelozyten aufzufassen. Denn 
wenn sich typische splenoide Grosslyinphozyten in Granulozyten umwandeln, wozu dann 
noch eine besondere zweite Entstehung von Granuloryten aus lymphoiden Myeloblasten 
annehmen, welche mit den lymphoiden Grosslymphozyten in keiner zytogenetischen Be- 
ziehung stehen? Somit scheint mir Türks eigenste Beobachtung eine Bestätigung meiner 
lange vurfochtenen monophyletisch überhaupt dualistischen Anschauung gegenüber der 
streng dualistischen zu sein. Pappenheim (Berlin.) 


Praktische Serotherapie. 


Aktive und passive Immnnisierung. 


y Weinstein, Ueber die Grundlagen und Anwendung der Wrightschea 
Opsonintheorie, Berl, klin. Wochenschr. 1906. No. 30. 


In der theoretischen Erklärung des Mechanismus der bakteriotherapeutischen Im- 
nunität konkurrieren die Phagozytosetheorie und die Humeraltheorie, die Methoden der 
aktiven Vakzination und passiven Serotherapic miteinander. | 

Während die Leukpeyten eines normalen Kaninchens gewöhnliche Streptokokken in 
sich aufnehmen, sich den durch Tierpassage virulent gemachten gegenüber aber ableh- 
neud und negativ chemotaktisch (passiv) verhalten, fressen die Leukozyten des spezifisch 
gegen Streptokokken aktiv immunisierten Kaninchens auch die virulentesten Strepto- 
kokken. Andererseits gedeihen Streptokokken vorzüglich in vitro auf dem Antistrepto- 
kokkenserum als Nährboden — Einspritzung von Antistreptokokkenseram hinwieder erregt 
Polynukleose und stimuliert die Leukozyten zur Phagozytose. Mectschnikoff, Bordet, 
Besredka bezeichnen die hypothetischen Substanzen im Serum des passiv und auch aktiv 
immunisierteu Tieres, welche die vorher zur Phagozytose abgeneigten und torpiden Leuko- 
zyten zur erhöhten Phagozytose gegenüber selbst den virulentesten Kokken erregen, bzw. 
primär vorhandene Phagozytose fördern, als „Stimuline*. Gegen dieselben lassen sich künst- 
lich Antistimuline erzeugen. Primär den Stimulinen entgegengesetzt wirkende Rakterien- 
stoffe, die die Phagozytose der Bakterien läbmen, nennt Beil „Aggressine“. 

Unter den verschiedenen bakteriotropen Substanzen, welohe die Leukozyten zu den 
Bakterien locken, bzw. welche von seiten der Bakterien aus eine positive Chemotaxis der Leuko- 
ıyteu hervorrufen, hob Wright 1903 eine bestimmte Gruppe herans, die er , Opsonine“ nannte; 
das Opsonin schwächt die Bakterien, setzt ihre Virulenz bzw. ihr negativ chemotaktisches, 
die Chemotaxis paralysierendes (,aggressives“) Vermögen gegenüber den Leukozyten herab, 
präpariert und dispouiert die Bakterien für die Phagozytose seitens der Leukozyten, indem 
es mit den Bakterien direkt cine chemische Verbindung eingeht und sic dadurch sensibilisiert 
und verändert. Diese Opsonine gehören in dic Gruppe der übrigen bakterienschädigenden 
Schutskörper (Agglutininc, Bakterizidine), können aber deutlich von diesen differenziert 
werden. Sie entstehen durch Einführung der körperfremden Bakterien im Organismus zu- 
gleich mit der koeffektiven Leukozytose, aber nicht aus den Leukozyten. | 

Unabhängig von Wright zeigten Neufeld und Rimpau, dass spezifisches Serum 
weniger stimulierend auf die körpereignen Schutzkrifte der Leukozyten als opsunisch 
präparierend und schädigend auf die körperfreinden Zellen (Blutkörperchen, Bakterien) ein- 
wirkt, und dasa die Verstärkung der Pbagozytore in solchem Serum mehr auf Opsonin als 
auf Stimulin beruht!) 

Erst durch die Verbindung mit dem vom immunisierten Körper gelieferten Opsonin 
werden die Bakterien geschwächt, quasi angedaut und für die Leukozyten aufnahme- 
tähig gemacht. Das Opsonin stammt also, bezw. wird erzeugt durch die Einführung der 
zu vernichtenden Bakterien selbst, nicht von den fressenden Leukozyten, bzw. durch die 
begleitende Leukozytose. Leukozytose und Opsoninproduktion sind Koeffizienten derselben 
Ursache; erst nach Opsoninwirkung folgt auf die Leukozytose auch die Phagozytose. In 
welcher Weise die Opsoninwirkung mit der Bakteriolysinwirkung interferiert, ist noch 
erst festzustellen. 

Die Grösse der opsonischen Kraft des Serums, der „opsonische Index“, steht 
nach Wright nun weiter in direkter Beziehung zur Zahl der von den Phagozyten auf- 
genommenen Bakterien. Die opsonischo Kraft kann durch künstliche therapeutische Mass- 

men gesteigert werden. Mit diesor Zunahme steigt auch der opsonische Index. 
_ Dic Bestimmung des opsonischea Index geschieht folgendermassen: Es werden folgende 
drei gleiche Volumina gemischt: 

1. die vom Serum durch Wasthen völlig befreiten morphologischen Blutelemente 

eines normalen Individuums, 
— 


‚) Ob gegen sonstige kürperfremde Zellen spezifisch auf Makrophagen wirkendes 
Opsonia, gegen Bakterien aber Opsonin für polynukleäre Leukozyten gebildet wird, ist 
noch festzustellen. | 
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2. in Kochsalzlösung suspendierte Bakterienkultur, gegen welche der Index bestizum 

werden soll, 

8. von den morphologischen Bestandteilen sorgfältig befreites Scrum des Patientez 

dessen opsouischer Index bestimmt werden soll. 

Alle drci Volumina vermèngt werden im Brutschrank 15—20 Minuten bei 37 Gra 

halten; Anstrichpräparate nach Leishman vder Giemsa "gefärbt, unter dem Mikrosko: 

die phagosytischen Leukozyten aufgesucht umd an 60—100 derselben die Zahl der vom ihmes 

fressenen Bakterien bestimmt. Die Zahl der gefressenen Bakterien dividiert dare] 
Zahl ihrer Phagozyten ist der „phagozytäre Index“. 

Der phagozytäre Index des Kranken dividiert durch deu phagoytäre: 
Index des Gesunden gibt den opsonischen Index des Patienten an. 

Dureh aktive Vakzination mittelst abgetöteter Bakterienkultur nimmt der opsonischt 
Index bei gesunden, aber auch bei mit der Krankheit behafteten Individuen zu‘), wobe 
charakteristische Kurven dieser Beeinflussung auftreten; zuerst tritt eine negative Phase 
ein, der opeonische Index fällt unter die Norm; alsdann, in der nun folgenden pœæitives 
Phase, steigt er sehr hoch und sinkt dann wieder, bleibt aber schliesslich höher als e 
vorher in der Norm war. (Vielleicht parallel der Leukozytosekurve nach Vaksininjektion. 

‘Ist die Dusis der eingeimpftcn Vakzine klein, s ist die inkubative negative Phase 
der primäre Reaktionschock nur gering und kurzdauerpd, während die positive Phase höher. 
Grade erreicht und länger anhält. 

Werden die Einspritzungen schon während der negativen Phase wiederholt, ss 
kumuliert sich die negative Wirkung durch Suprapogition der Kurven, und der Opsonin- 
gehalt fällt niedrig aus. Das Umgekehrte tritt ein, wenn die Impfungen während de 
positiven Phase fortgesetzt werden. Auch das klinische Verbalten ist den Opsoninphasen kor- 
gruent: Hier Zunahme, Besserung des Allgemeinbefindens, dort Verschlechterung. 

Es dient somit die Bestimmung des opsonischen Index lediglich als sinnfällig kon 
trollierbarer Masstab der durch aktive Vakzination fortschreitenden Besserung, wobei an- 
genommen wird, dass diese Besserung allein auf Zunahme der aktiven bistiogenen Immunität 
seitens der Phagozytierung beruht, oder aber dass diese polyogozytischen Kräfte mit 
den sonstigen histiogenen, von Gewebszellen produzierten Humoralkräften (Lysinen etc. 

aralle en. 

, Das eigentliche Heilverfahren von Wright besteht weiter in der Verwendung eines 
sinnreich genau dosierten Vakzins, dessen Steigerung ebenfalls von der Zunahmekurve des 
opsonischen Index überwacht und reguliert wird, dessen Herkunft aber von dem Patienten 
selbst stammt, der auf diese Weise gegen seine éfgenen Parariten aktiv immunisiert und 
dessen Index auf diese exakte Weige rationell erhöht werden soll. 

Im.Geyensatz zu sonstigen aktiven Vakziuationsuethoden hat also Wright durch 
Erforschung der Gesetze des opsonischen Index vor allem festgestelit, womit geimpft werden 
muss (Bakterien vom Pat. selbst), in welchen Dosen (abhängig von Art und Stadium der 
Krankheit, Grösse des vorhandenen Index), und vor allem in welcher Phase diese Impfung 
fortzusetzen ist. So hat sich aus der Theorie ein völliges therapeutisches Verfahren heraus 
entwickelt. 

‘Verf. berichtet dann tiber einige selbst nach dieser Methode günstig behandelte 
Fälle von Akne und Furunkulose; die besten Erfolge erzielte er, wenn die Vakzindosen 
sola konstant klein blieben, bis lediglich durch die Summierung der positiven Kurve 
eine Komulation des Index erzielt wurde; erst dann erhöhte Verf. auch die Vakzindosis, 

Es folgen: noch einige kritische Bemerkungen und einige Beobachtungen, die dem 
Verf. bei der systematischen Anwendung der Methode auffielen, | 

Unter den Phagozyten finden sich viele, die Vakuolen enthalten; vielleicht werdeu 
die Leukozyten durch die Bakteriophagie verändert; vielleicht spielten Isolysine für die 
Leukozyten eine Rolle. 

Je länger die Röhrchen mit der Mischung zur Bestimmung des opsonischen Index 
im Brutschrank bleiben, desto schwächer werden die Bakterien wegen der digestiven Wirkung 
der Phagozyten gefärbt, desto mehr wird die Zählung gehindert, 

Pappenheim (Berlin), 





4) In dem so gebildeten Immunserum sind natürlich auch Agglutinine und Lysine 
vorhanden, die ‘vorher durch Absorption entfernt werden können. Als Kontrollversuch zur 
Bestimmung des phagozytären Index des immunisierten Individuums können die Leukozyten 
des immunisierten Individjums mit Normalserum und lebenden und toten Bakterien angesetzt 
werden, und andererseits die Leakozyten des nicht immunisierten Normalmenschen mit 
Immunserum. Beim phagozytären Index werden verglichen: normale Leukozyten. und 
Immunserum einer$eits, normale Leukozyten und Normalserum andererseits, 
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5) B. M. Weinstein (Odessa), Ueber die Heilung postoperativer Fisteln der 
Bauchhöhle durch Vakzinbehandlung nach Wrightschem Prinzip. Berl. 
| klin. Wochensehr. 1906. No. 39. 


| Der erste Fall betraf eine Fistel, welche dadurch entstanden war, dass bei der 
| Operation sehr yiel Gewebe zur Unterbindung kamen, dabei Seide verwendet wurde, und 
pektotischgewordene Geweba das Wachstum von Bakterien tigten. In zwei weıteren, 
ae lag cine Vereiterung auf tuberkulöser Basis vor, wobei schon bei der Operation 
œlbst die Wände infiziert waren. Der vierte Fall gehört in dieselbe Kategorie, d.h. auch 
bier muss die Fistelbildung nicht auf das eingeschlagene Operationsverfahren, sondern auf 
die Grundursache des Leidens zurückgeführt werden. Der erste und zweite Fall sind voll- 
ständig geheilt, an der Stelle der Fistel sieht man jetzt eine feste, etwas eingezogene 
Narbe, Fall 8 ist der Heilung nahe, während der vierte bis jetzt trotz vieler Imp- 
fungen keine Heilung sei Die Operation bestand hier nur in einer Inzision und ver- 
mochte nicht, in radikaler Weise die kranke perforierte Arpendix mit su entfernen, deren An- 
wesenheit wahrscheinlich die Kotfistel unterhielt. Weinstein machte in diesem Falle indes eine 
interessante Beobachtung, Nach einigen Impfungen veränderten sich der Charakter des Fistel- 
ickretes und das äussere Aussehen der Wunde zum Besseren. Bei Untersuchung des Sekreta 
auf Bakterien find er weder in Ausstrichpräpar ten noch in der legten Kultur Bac, 
coli, Es war nach einer Reike von Impfungen mit Colivaxzine gesch trat aber wieder. 
zutage. Dieser Erscheinung liegt vermutlich folgende Ursache zugrunde. Die Vakzination 
bewirkt nieht nur die B ldung vom Antikörpern im Blute, sondern es tritt auch eine direkte 
Vernichtung der fm Körper vorhandenen Bakterien durch Phagozytose ein. Die Bildung 
der bakteriotropischen Substanz, bzw. der Opsonine findet hauptsächlich in der Gegend des 
{nfektionsherdes gtatt, Hier wirken die „Opsonine“ am meisten ein. Daher findet sich die 
starke phagorytäre Vernichtung der Bakterien gerade an dieser Stelle. 

Misslingen der Vaksinebchandlung im vierten Falle erklärt Weinstein folgender- 
messen. In diesem Falle lag eine Fistel vor, welche mit dem Darmkanal in direktem 
Zasammenhange steht. Die ständıge Zufuhr von infisierendem Material, das Uebertreten 
voa Kot in die Fistel kann durch die Vakzine nicht verhindert werden, die Fistel kann 
fich nicht sehliessen. Der Kot enthält natürlich stets in reichlichen Mengen das Bac, coli, 
Wena das Fistelsekret sich vorübergehend frei von Kolibuzillen erwies, so war dies offen- 
har der Einwirkung der durch die Vakzine in der Fistel vermehrten Opsoninbildung und 
dadureh bedingten vermehrten Phagozytentätigkeit zu danken. Bald jedoch stellte sich 
darch die Einschwemmung kotigen Materials aus den mit der Fistel kommunizierenden 
Varm das Bacter. coli wieder im Sekret der Fistel ein. 

Die Keaktion nach der Impfung (Temperaturerhühung, Uebelkeit, Mattigkcit, Schmerz- 
empfindlichkeit) war in allen Fällen gleich und dauerte nur eine kurze Zeit Die Schwan- 
kungen des opsonischen Index standen immer im Einklang mit den Impfungen, und die 
Höhe des apsonischen Index selbst stimmte immer mit dem klinischen Bilde überein d.h. 
mit dem Zustand der Fistel, mit der Grösse, Tiefe und Breite der Fistel, der Menge und 
dem Aussehen des Fistelsekretes, insofern als eine günstige Reaktion eintrat oder ausblieb, 
je nachdem die betreffenden Kranken sich zur Zeit in der „positiven“ oder „negativen 
Phase“ des Opsoningehaltes befanden. v. Boltenstern (Berlin). 


6: C. Jacobs and V. Geots. On the Treatment of Cancer by therapeutic In- 
oculations of a Bacterial Vaccine controlled by Measurements of the 
Opsonic Power ef the Blood. Lancet. April 7th 1906. 


This is an abstract of a pap. - communicated to the Royal Belgian Academy of Medicine. 
The authors are convinced that there ‘s in caneerous cachexia a specific microorganism, 
the micrococcus neoformans of Doyen. The organism has been cultivated from 90 per cent 
of the tumours examined.. Local or generalised neoplastic lesions have been caused in 
rats and wice by inoculation in 30 per cent of the cases. The anticancerous sera of Doyen 
we useless. Tho employment of a Vaceine made from cultures and standardised by enu- 
mmeration according to Whrigth’s method, controlled by examinations of the opsonic 
power of the blood renders it possible to immunize the human organism by inoculation. 

In certain cases the’ cancer vaccine can do much, but just as a tubercle vaccine 
Properly administered does not cure all Cases. So a cancerons vaccine does not cure all 
cancer cases. | 

_ When the opsonic power does not rise after one or two injections nothing will 

raise it and continued injections only hasten death. 

Some cases of remarkable improvement are recorded, Goodall (Edinburgh). 
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7) Edward Tarton und Alfred Parkin, Zur Behandlung mit Bakterienvakzinen 
Lancet, 27. Oct. 1906. 

Verff. legen Gewicht darauf, in jedew Fall die Vaksine aus den vom Patienten 

set abgezüchteten Bakterien herzustellen, nur bei Tuberkalose verwenden sie das 
. R. Kochii. 

Stets muss festgestellt werden, ob Misehinfektion vorliegt. Ist dieses der Fall, = 
wird der opsonische Index für alle beim Patienten gefundenen Bakterien geprüft und durch 
Behandlung mit der „polyvalenten“ Vakzine zu erhöhen gesucht. 

So findet man oft Tuberkelbazillen in Symbiose mit Staphylokokken, Pneumokokkeu 
und Kolibakterien. 

Die Bebandiuag darf nur unter steter genauester Kuntrolle des Index stattfinden; 
die Injektionen dürfen nur auf der Höhe der Kurvenphasc erfolgen, dann, wenn die Kurve 
eben wieder zu fallen beginnt: Jeder Fall ist individuell za behandeln, die Indikation 
sur Injektion gibt allein die Kontrolle des Index. Man spritze stets nur geringe tad 

ch steigende Mengen von Vakzinen ein. (lave: Ueberempfindlichkeit': 

Bei gesunden, aber zur Tuberkulose disponierten Individuen, deren normaler Index 
niedrig gefunden wird, kann man prophylaktisch durch Vakzination deren Index heben und 
den sure die Behandlung jetzt allorgischen Organismus resistenter gegen "Tuberkulose 
machen. . 

Am besten geeignet zur Behandlung erwiesen sich chronische Lokalerkrankungen, 
besonders durch Staphylokokkeninfektion.*) Durch Injektion einer aus diesen Staphyk- 
kokken hergestellten Vakzine gelang es den vorher niedrigen opsenischen Index dauernd 
über die Norm zu erhöhen, wonach völlige Heilung und Fernbleiben von weiteren Nach- 
schüben erfolgte. Aus den von Verff. mitgeteilten 34 genauen Krankengeschichten sind 
ferner zwei Fälle von Koli-Peritonitis bemerkenswert, bei den die Behandlung ebenfalls 
bedeutenden Einfluss auf die Heilung ausgeübt zu haben schien. 

Pappenheim (Berlin:. 


8) J. C. Frebe, Zur Frage der Opsonine. Montreal Medical Journal Oct. 1906. 

Bei Nachpräfung der Wrightschen Opsonintheorie kommt Verf. zu folgenden Be 
stätigungen bzw. Erweiterungen der Wrightschen Angaben. 

nschliche Leukozyten üben nur dann eine starke Phagozytose auf Bakterien aus. 
wenn sie in ihrem Blutserum sich befinden, nicht aber, wenn sie in Kochsalzlösung beob- 
achtet werden. 
0 ‚Die Substanz des Serums, die die Bakterien zu Phagozytose präpariert, ist das 
psonin. 
Das Opsonin ist genetisch unabhängig von den Leukozyten; Vermehrung der Leuko- 
zyten in einer bestimmten Blutprobe vermehrt die phagozytische Kraft nicht. 

Opsonin wird durch zehn Minuten langes Erwärmen des Serums auf 60° serstört, 
auch wird es mit der Zeit bis unter die Wirkungsschwelle abgeschwächt und verschwindet 
somit . 

ass die Phagozytose mit vom Serum abhäugt und nicht allein von den Leukozyten, 
geht auch aus folgendem hervor. | 

Die Leukozyten einer an Furunkulose leidenden Person nehmen, in vitro zu dem 
Serum eines Gesunden zugesetzt, gerade soviel Staphylokokken auf, wie die Leukozyten 
der normalen Person. Benutzt man jedoch das eigene Patientenserum, so mehmen ihre 
Leukozyten viel weuiger Staphylokokken auf. (Ebenso nehmen die Staphylokokken des 
Gesunden im Patientenserum weniger Kokken auf als im eigenen gesunden Serum.) 

Erhöht man die phagozytische Kraft des Patienten ch durch aktive Vak- 
zination und bringt dann sein Serum zusammen mit den Leukozyten einer normalen Person, 
so wird die phagozytische Kraft dieser Leukozyten bodentend über die Norm erhöht. Bringt 
man dagegen die Leukozyten des vakzinierten opsoninreichen Individuems zusammen mit 
dem Serum eines normalen Individuums, so zeigen die Leukozyten nicht höhere Phagorytose 
als die Leukozyten des Normalen. 

Für jeden Mikroorganismus existiert ein ifisches Opsonin. Nur die Löffler- 
schen Diphtherie- sowie die Pseudodiphtherieb der Kerosis erzengren keine spezifisch 
opsonische Wirkung des Blutes. 

Folgender Versuch beweist die Spezifizität der Opsonine: 

_ Ein Serum, mit ciner starken Emulsion eines bestimmten Bakteriums verset, 
verliert seine opsonische Kraft gegen dieses Bakterium, doch behält es sie gegen andere 


*) Hier wären Untersuchungen über den Einfluss von Hefevaksinen auf den opsoni 
schen Index bei Staphylokokkeninfektion sehr interessant. (Ref.) 
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Mikroorganismen. (Die Bakterien beladen sich elektiv mit dem für sie spezifschen Opsonin 
und absorbieren dasselbe. Eine Mischung von spezifisch verschicdenen Opsoninen kann 50 
dem Serum durch frakterierte Absorption entzogen werden. Die Opsonine sind spezifisch 
für die Bakterien, mit denen das Individuum vakziniert war.) Die Leukozyten fressen 
also besonders diejenigen Bakterien, die mit den spezifisch opsonischen Antikörpern be- 
laden sind. Diese opgonischen Antikörper sind nicht identisch mit den bakteriolytischen 
Immunkörpern und Sensibilisatoren, oder gar mit den Agglutininen, obwohl vielfach, z. B. 
bei Tuberkulose, Vermehrung der Agglutinine mit der der Opsonine parallel geht. 

Opsonischer Index ist das Verhältnis des phagozytischen Index des Serums einer 
kranken Person zu dem einer gesunden. Phagozytischer Index ist die Zahl der gefressenen 
Bakterien dividiert durch die Zahl der sie gefressen habenden Leukozyten. 

Der opsonische Index bleibt von Tag zu Tag ziemlich gleich, kann aber durch ver- 
schiedene Faktoren, wie körperliche Austrengungen, herabgesetzt werden. J 

Bei Lokalinfektion, wie Akne, Furunkulosis, Sykosis ist der Index zumeist niedrig, 
bei begi der Luagenphthise meist übernormal hoch. 

ie klinischen Verbesserungen und Verschlimmerungen gehen so Hand in Hand mit 
dem Steigen und Falien des Index. Der niedrige Index bei Lokalinfektion beruht auf 
dem Mangel jeglicher Autointoxikation und Autoimmanisierung, auf welche der Organismus 
mit gesteigerter Opsoninproduktion reagieren könnte. 

Bei nicht streng lokalisierten und Allgemeininfektionen schwankt der Index zwischen 
niedrigen und hohen Werten, weil wechselüde Mengen von Toxinen in die Blutbahii 
gelangen. 

Die Behandlung auf Grund dieser Theorie sucht den Index za erhöhen, denn der 
erhöhte Index ist ein Hinweis auf die gesteigerte Reaktion und Resistenz des Organismus, 
Man behandelt zu dem Zweoke mit spezifischen Vaksinen, um spezifische Opsonine gegen 
diesen Mikroorganismus zu erzeugen. Als Vakzine benutzt man abgeschächte lebende, 
oder abgetötete sterilisierte Kulturen. 

Am besten stellt man die Vaksine aus den eigenen Krankheitserregern des Patienten 
her; bei Tuberkulose benutzt man T. RB. Kochii. 

Diese Behandlung eignet sich nur bei lokalisierten Infektionen; bei allgemeinen 
Infektionen würde man den Körper schädigen dadurch, dass man neues Toxin zu dem schon 
im Blute kreisenden zutührte, 

Nach eingeleiteter Behandlung folgt stets erst eine negative Phase, in der der Index 
fällt. Der Pat. fühlt sich schlechter. Diese dauert 24 Stunden; alsdann tritt die positive 
Phase ein, in der der. Körper Opsonine produziert. Nach leichtem oszillierenden Steigen 
und Sinken (Flut und Ebbe) erreicht der Index dann eine Höhe, die höher ist als vor der 
Einspritzung, auf der er nun längere Zeit bleibt, um dann wieder zu fallen. Diese Kurve 
folgt auf jede Injektion. Wenn man es vermeidet, die neuen Injektionen in der negativen 
Phase zu machen und sie stets auf dem Kurvengipfel macht, so kumiliert sich die Wir- 
kung, die Kurven seperponieren sich und es gelingt, den Index dauernd in die Höhe zu 
bringen. Injektionen in der negativen Phase vertiefen dieselbe. 

Die besten Erfolge der Behandlung sah Verf. bei Furunkulose, Akne und Sykosis. 

Auch bei chirurgischer Tuberkulose ist es erfolgversprechend, den Index zu erhöhen 
und dann den lokalen Herd radikal zu entfernen. 

Bei Tuberkulose ist der normale Index gewöhnlich niedrig, doch sind Personen, 
deren Index unter 0,8 und über 1,2 liegt, als taberkulös anzusehen. | 


Pappenheim (Berlin). 


9) A. H. White, The opsonic Index in relation to tuberculous Peritonitis 
Dublin Journ. of Med. Science. April. 1906. 


Operations will still be required in the fature in such cases. They furnish the only 
or the best means of getting rid of fluid poor in opsonin and promoting the necessary 
exchange. The raising of the opsonic index before operation by inoculation will give a 
replacing fluid for the local lesion richer in opsonin and at the same time enable the 
patent to withstand better the negative phase portion of the probable automoculation 
Which will result from the operation. After-treatment should include examination of the 
blood for opsonins and if need be suitable inoculations, Goodall (Edinburgh). 


10) 6.6. Ellet, A Note on the Effect of Bodily Exertion on the Opsonic Index 
of Healthy Persons. Brit. Med. Journ. July 31th 1906. 

Examination of the opsonic index of healthy persons before and after rowing indi- 

cates that severe exercise has some effect on lowering the index. 


\ 
Goodall (Edinburgh). 
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11) Reh E. French, On Opsonio Factors: Their Estimation and Uce in Thera 
peutics whith some illustrated cases. Praetitioner. July 1900. 
Goodall (Bdinbergh). 


12) G. W. Ross, An Address on the Opsonic Theory and its practical sppli- 
cation to Medicine und Surgery. Brit. Mod. Journ. July 7th 1906. 
Goodall (Edinbargh). 


131 G. A.Crace-Calvert, Remarks on the Opsonic Power of the Blood. Liverpool 
Medico-Chirurg. Journ. July 1906. Goodall (Edinburgh). 


14) @. Clace-Calvert, Observations on the Opsonic Index of tuberculous Pa- 
ticnts undergoing Sanatorium Treatment. Brit. Med. Journ. July 7th 196 
Goodall (Edinburgh). 


15) H. B. Dedds, The Opsoric Index in the Diagnosis of Tuberculosis. Brit, 
Med. Journ. July 7 the 1906. Goodall (Edinburgh'. 


16) B. Brooke, A Note on the Opsénic Index. Dublin Journ. of Med. Sciences 
Sept. 1906. 





An account of technique and the bearing of the opsonic index on di is aud 


treatment. Goodall (Edinburgh). 


ur Ross, Opsonins and Bacterial Vaccines, Brit. Med. Journ, Nov. 31 


The use of tuberculin with or without Staphylococcie vaccines has been beneficial — 


in cases of lupos, iritis, cystitis und tubercular ‚gun . 
Early cases of pulmonary tubercle do well but no benefit follows in later cases. 
Goodall (Edinburgh). 


18) G. Pernet and J. Lemaro-Buneh, The Opsonic Treatment of certain Dr 
seases of the skin. British, Journ, of Dermatology Cat. 1906. 
Goodall] (Edinbtrgh). 


19) I. Honston and J. C. Rankin, The Blood in Relation to Skin Deseases. Brit 
Med. Journ. Oct. 6 th 1906. 


A list of 34 cases of acne ete. from which staphylococci were isolated is given. 
The opsonic index in all was low. | 
In tubercular lesions Finsen light may' fail to do Good until the opsonic index has 
been raised by tuberculin. 
Soluble lime salts give good results in skin diseases associated with diminished 
coagulability and Sodium lactate may do good when the blood alkalinity is diminished. 
Goodall (Edinburgh). 


20) H. M. W. Gray, Vaccine Treatment in Surgery. Lancet, April 21th 1906 


Early cases of tubercular adenitis can be easely cured by T.R, and if enlargement 
persista after 6 weeks of treatment caseation is probably present. 

In caseating cases gentle scooping becomes a sufficient operation if T.R. be gives 
at the same time. 


Cases of mixed infection are much more intractible and an endeavour to find a 


suitable vaccine to combat the pyogenie organisms should be made. 

Examinations of the opsonic power of the patient’s blood should be made by 6 
skilled pathologist but as a matter of expediency it might he safe to give injections at 
intervals, of from 10 to 14 days in surgical cases as the clinical symptoms are a fairly 
safe giude. 

SInjections of vaccines before operation is a useful measure in reducing pre-existing 
sepsis and jn largely preventing it in connection with operations om septic cavities such 
as the month. Goodall (Edinburgh). 
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91) F. Loeffler, Ueber die Veränderung der Pathogenität und Virulenz patho- 
gener Organismen dureh ktinstliche Fortatichtung in bestimmten Tier 
spesics and über die Vorwendung solcher Organismen zu Schutz« 
impfungarwcoken, Deutsch. med. Wochenschr. 1906, No. 51. 


Die kraukhsitserregenden Organismen kann man in ihrer Virulens abschwächen bsw. 
sie dieser vollständig Lerauben. Solene Abschwächungen der Virulens hat man sich bemüht 
mit Hilfe zahlreicher chemischer und physikalischer Agentien kuustlich herbeizuführen, seit 
durch Pasteurs Untersuchungen die Tatsache festgestellt war, dass in ihrer Virulens sb» 
geschwachtc Organismen mit Erfolg zu Schutzimpfungszwecken gegenüber hochvirulenten 
men der gleichen Art verwendet werden können. Tiere, welche eine nicht tôtliche 
ektioa mit abgeschwächten Erregern überstanden hatten, zeigten sich später einer Ine 
fektion mit nicht abgeschwächten Organismen gegenüber widerstaudsfähig. Indess galt 
der Grundsats: Immunität gegen Krankheitserreger kann erzeugt werden nur durch den- 
selben, ın seiner Virulenz veränderten Erreger, nicht aber durch Organismen, welche zwer 
dem Erreger ähnlieh sind, aber nicht zu derselben Art, sondern etwa nur zu d 
natürlichen Familie gchüren. Die Erzeugung von Immunität galt als eine spezifische Artv 
reaktion. Eine merkwürdige Abweichung bildeten die Pocken von dem allgemeinen Gesetz, 
dass nur artgleiche Organismen Immunität erzeugen können. Experimentelle Unter 
suchungen haben aber bewiesen, dass die Erreger der Menschen- und Kubpocken ungeachtet 
ihres verschiedenen pathogenen Verhaltens gegenüber Mensch und Rind doch 
sind, nur in ihren pathogenen Eigvaschaften verändert, dass das Kuhpockenvirus nichts 
anderes als das Menschenpockcnvirus ist, welches gelegentlich einmal auf ein hochempe 
fangliches Rind übertragen und dann im Kubkôrper fortgezüchtet, seine bösartigen 
meuschenpathagenen Eigenschaften, vor allem die, im Menschenkörper eine generalisierte 
Pockeneruption zu erzeugen, eingeb hat. Die Anpassung des Menschenpockenviras an 
den Körper des Rindes hat cine merkwürdige Veränderung des Pockenvirus herbeigeführt, 
seine Pathogenität für den Menschen abgeschwicht, die für das Rind stark erhöht. Dag 
durch die Anpassung an den Körper des Rindes veränderte Menschonpockenvirus gewinnt 
durch Sndauernde \Weiterzüchtung fm Menschen niemals seine ursprüngliche Pathogenität 
für den Menschen wieder. Nachdem das Experiment die Mutation des . Menschen» 
pockenvirus in das Kuhpockenvirus en jeden Zweifel sichergestellt hatte, musste die 
Frage entstehen, ob durch Fortzüchtung eines für eine Tierspesies pathogenen Orga 
uismus im Körper einer anderen Tierspezies derartige Veränderungen in dessen patho- 
genen Eigenschaften herbeigeführt werden können, dass er zur Schutsimpfung der ersten 
Tierspesies verwendet werden kann. Die Forschungen tiber Hundswnt, Hübnercholera haben 
geseigt, dass man durch Fortzüchtung eines für eine Tferspezies pathogenen Krankheits- 
erregers im Körper einer anderen Spezies diesen in seiner Pathogenität für die erste 
Tierspezies verändern, vermindern kann. Die Virulenz für die zweite Tierspezies wird. 
dabei erhöht. Man gelangt zn dem Begriff der spezifischen Tierpathogenität. Durch die 
Gewöhnung eines Erregers an eine Tierspezies passt sich das Protcplasma dieses dem 
Chemismus der Spezies an, so dasg schliesslich die Körperflüssigkeiten dieser Tierspezies zu 
den Erregern sich verbalten, wie eıne genaue isotonische Salzlösung. Die spezifische 
Pathogenität scheint eine bervorrugende Rolle bei der Tuberkulose zu spielen. Mensch- 
liche Tuberkelbazillen sind spezifisch pathogen für den Menschen, aber nicht oder nur 
wenig fur das Kind, während Kindertuberkelbazillen hoch pathogen für des Rind sind, 
nicht aber, oder nur wenig für den Menschen. Vermutlich handelt es sich um spezifische 
Veränderungen der Pathogenität des Tuberkelbazillus, welche durch dauernde natürliche 
Fortzüchbtung im Menschen einerseits, im Rinde andererseits, im Laufe der Zeiten ent- 
standen sind. Da man mit dew menschlichen Taberkelbazillus gegen die Rindertuberkel- 
bazillen immunisieren kann, so müssen Menschen- und Rindertuberkelbarillen der gleichen 
Art angehören. Diese Veränderungen im pathogenen Verhalten und in der Virulenz durch 
Anpassung brauchen aber nicht dahin zu gehen, dass die Pathogenität des betreffende 
rs für die Tierspezies, an welche er epasst ist, erhöht, für alle anderen, au 
weiche er übertragbar ist, aber verringert wird. Es bieten sich vielmehr eine Menge von 
Möglichkeiten das auf dem Gebiete der Tierspeziespathogenitat. 


_ Um eine für die Schutzimpfang einer Tiersperies geeignete Tierspeziesmollifikation 
anes Erregers zu finden, ist man auf das Experiment angewiesen, muss man die verschie» 
denen Tierspezies durchprobieren. Eine wesentliche Rolle scheint auch der Modus der 
Infektion, ob diese per os, subkutan, intramuskulär, intravends, in das Parenchym be: 
Kımmter Organe gesehieht, zu spielen, Wie lange der Organismus in der neuen lies 
spezies fortgeztichtct werden muss, bis cine Aenderung der Pathogenität eintzitt, ist 
a Mori nicht zu sagen. 
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Loeffler hat seit Jahren versucht, den Erreger der Maul- und Klauensenche, welche 
ia erster Linie die Binder befällt, dann aber auch auf Schweine und Schafe übertragbar 
ist, für eine der weniger empfünglichen Tierspezies, tir das Schwein spezifisch pathogen 
zu machen und dann zu prüfen, ob der für diese Tierspezies angeziichtote Erreger durch dic 
Schweinepassage für das Riad an Pathogenität verlieren würde und ob ev., wenn eine 
solche Aenderung zu koustatieren war, die für die Rinder in ihrer Pathogenität veränderte 
Modifikation zur Schutzimpfang der am stärksten von der Seuche bedrohten Rinder zu 
verwenden sein würde. Bei seinen Versuchen mit Schweinen machte Loeffler die inter- 
essante Beobachtung, dass die Rasse der zur Fortzfichtung der Lymphe benutzten Ferkel 
hierfür von besonderer Bedeutung war. Wenn Ferkel verschiedener Rasse verwendet werden 
mussten, trat entweder eine schnelle Abnahme, ja ein vollkommenes Verschwinden der 
Viralens ein oder aber eine akute Steigeruug für das Ferkel sowohl wie für das Rind. 
Erst bei dauernder Verwendung von Ferkeln derseiben Rasse erzielte er eine vakzinierte 
Lymphe, nach deren Einspritzung die Rinder, welche nicht erkrankten, ciner relativ hohen 
Immunität sich erfreuten, welche mehrere Monate andauerte. Doch zeigte sich als ein 
störender Faktor die individuelle Empfänglichkeit der verschiedenen Binder. - Es bestand 
die Gefahr, dass einzelne hochempfängliche Tiere nach der Einspritzung einer Dosis Lymphe, 
welche von den meisten Tieren anstandslos vertragen wurde, doch noch erkrankten. Bei 
einer Schatzimpfung der Rinder gegen Maul- und Klauenseuche aber muss jede auch noch 
so leichte Erkrankung einzelner Tiere ausgeschlossen sein, weil die Tiere an der Krank- 
beit bei uns nicht sterben, die Erkrankungen der Tiere allein die grossen wirtschaftlichen 
Schädigungen bedingen. Loeffler suchte daher die Gefahr durch kombinierte aktive und 

ive Behandlung zu beseitigen, indem er den schutzzuimpfenden Rindern eine kleine 
hochwirksamen, durch Vorbehandlung von Rindern mit steigenden Mengen hoch- 
virulenter Lymphe gewonnenen Schutzserums gleichzeitig, aber getrennt von der Ferkel- 
lymphe einspritzte. Die so behandelten Rinder konnten zusammen mit kranken Tieren in 
einem verscuchten Stalle gehalten werden und blieben gesund. Die neue vollkommen 
ungefährliche Methode dürfte sich auch für Schutzimpfungen in der Praxis eignen. 
v. Bolteustern (Berlin). 


22) Cestamagns, 8. (Turin). — „Intorno ad un nuovo metodo per la produ- 
' gione di anticorpi, proposta da Loeffler,“ (Zur Loefflerschen Methode der Anti- 
körpererzeugung.) Giornale d. R. Acead. di medicina di Torino. Jg, LXVIIL H. 5—6. 


_ Nicht nur Mikroorganismen, sondern auch Sera, Milch können ia trockenem Zustand 
auf 150° erhitzt werden ohne Schädigung ihrer Tätigkeit, im lebenden Tierkörper 
spezifische Antikörperbildung anzuregen. A, Ascoli (Mailand). 


23) Nebl, Ueber das Schutzvermögen der subkutanen Vakzineinfektien. Wien, 
kl Wochenschr, 1906. No. 32. 


| Auch bei subkutaner Einverleibung wirkt das Vakzin immuuisierend, lässt sich da- 
bei recht gut dosieren und setzt einen milderen klinischen Verlauf ohne Narben, Sekundär- 
infektion und Antoinfektion. 

Wurden zur Prüfang der erfolgten lokalen Immunität epidermoidale Sukzessiv- 
impfungen vorgenommen, so entstanden bis zum 9. l'age noch typische Pusteln, von da 
ab aber nicht mehr. Pappenheim (Berlin). 


84) Goldmann, Dic Impfung unter Rotlicht. Wien. inediz. Wochenschr. 1906. No. 30. 


Die Kinder wurden in der Dunkelkammer unter Rotlicht geimpft und dic Impf- 
stelle mit Eosin (10°')) getränkten Binden verbunden. Der Ablauf der Erscheinungen, 
speziell der Narbenbildung verläuft milder. Die erzielte Immunität erscheint genügend. 

Pappenheim (Berlin). 


26) €. v. Pirquet, Ist die vakzinale Frühreaktion spezifisch? Wien. klin. 
Woch. 1906. No. 47. 


Die vakzivale Frühreaktion ist eine spezifische Reaktion zwischen der Kuhpocken- 
lymphe und dem gegeu diese „immunen“ (allergischen) Organismus. Sie wird weder 
durch bakterielle Verunreinigungen der Lymphe, noch durch das in der Kuhlymphe vor- 
handene Rindereiweiss hervorgerufen. Denn sie zeigt sich auch bei der Infektion mit 
frischer menschlicher Lymphe. Die Frühreaktion ist quantitativ abhängig von der Menge 
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des eingebrachten Virus und unterscheidet sich dadurch von der Erstimpfung, bei welcher 
die Grösse der Reaktion von der Menge des Infektionsmaterials unabhängig ist. Daraus 
folgt, dass die Frühreaktion bedingt ist durch den Zusammentritt des Vakzineerregers mit 
im allergischen Organismus vorhandenen Antikörpern. las Serum des Vakzinierten ent- 
hält keine Präzipitine gegen Kuhlymphe. v. Boltenstern (Berlin). 


26) Diesdonne, Aktive Immunisierung gegen Infektionskrankheiten. Münch. 
med. Woch. 1906. No. 22. 

Die Beurteilung der verschiedenen Immunisierungsmethoden kann nach dem Auf- 
treten der spezifischen Schutzstoffe und mittelst der Statistik erfolgen. Das Verfahren 
verdient den Vorzug, welches die intensivste Antikörperproduktion im Organismus auslöst 
und in der Praxis die besten Erfolge gibt. Trotz ihrer Mängel und Bedenken gibt die 
Statistik doch einigermaßen Aufschlass über die Wirksamkeit einer Impfung, 

Zar Choleraimpfung eignet sich am besten der aus Agarkulturen hergestellte 
Impfstoff nach Pfeiffer-Kolle. Er ist leicht herzustellen, mit 0,5 Prozent Phenol ver- 
setst lange haltbar, und es ist nur Eine Schutzimpfung notwendig. Wie die Massen- 
impfungen in Indien und Japan zeigten, hat die Choleraschutzimpfung sicher einen | gewiesen 
Wert. Das Impfverfahren ist aber kein Ersatzmittel für die sonstigen prophylaktischen 

on. In erster Linie stellt es ein Schutsmittel für die beim Ausbruch einer 
Epidemie gefährdeten Personen dar, und kann in einem Kriege, wo die prophylaktischen 
Massrahmen nicht so leicht durchzuführen sind, von großer Bedeutung werden. 

Die Typhusimpfung hat einen deutlichen Erfolg. Die Morbidität und die Mor- 
talität wird herabgesetzt. Sie ist ein wichtiges Unterstätzungsmittel bei der Bekämpfung 
dcr Krankheit, insbesondere auch zum Schutz von Arzten und Wärtern bei Epidemien, 
sowie zur Massenimpfung im Kriege und in belagerten Festaugen. Der Wert. der Impfung 
wind von den Aerzteu in Südwestafrika so hoch eingeschätzt, daß schon jetst eine 
obligatorische Durchführung gefordert wird und nur geimpfte Freiwillige eingestellt 
werden sollen. 

Bei der Pest ist nach vergleichenden Tierversuchen der Agarimpfstoff von Pfeiffer- 
Kolle dem Haffkineschen überlegen, da die Mcnge der selbst in alten Bowillonkulturen 
enthaltenen Bazilleulciber sehr gering ist. Ein Vorteil ist auch die Verwendung von 
stets frischen vollvirulenten Kulturen. Sehr günstige sind auch die Resultate im Tierver- 
sach bei Verweudung von abgeschwächten lebenden Pestkulturen (Kolle und Otto). Die 
durch die Pestvakzine erzielte Immunität ist nach dem Ausfall der Tierversuche schr 
beträchtlich. Impfversuche mit einem Extrakt der immunisiereoden Substanzen aus den 
Baktesiealeibern mittelst chemischer Reagentien (Lustig u. Galeotti) wurden bei Menschen 
im grossen noch nicht ausgeführt. Die kombinierte pagsive und aktive Immunisierung 
(Shiga-Besredka) scheint günstige Erfolge aufzuweisen. Die Impfung mit diesen 
Serumvaksins“ rief keine stürmischen oder beängstigenden Krankheitserscheinungen her- 
vor. Im Bhat der geimpften Tiere traten reichlich spezißsche Schutzstoffe auf, 

v. Boltenstern (Berlin). 


27) Bondi ou. Gagnoni, Die Vaksination gegen Diphtherie. Ztrbl f. Bekt, XLI. 
. 3/4. 

_ _ Da die passive Immunität nur von kurzer Dauer ist, versuchten die Verfasser a 
die intrakorporalen Endotoxine des Löfflerschen Barillus aktiv zu immunisieren. r 
Impfstoff wurde durch Extraktion von Agarkulturen gewonnen. Einige Tage nach der 
Injektion des Impfstoffes wurde das Blut des betreffenden Individuums auf seine immuni- 
werende Kraft bei experimenteller Mcerschweinchendiphtherie geprüft. Es fand sich, dass man 
angeblich auch bei Menseben eine aktive antibakterielle und antitoxische Immunität gegen 
Diphtherie mittels Injektion von Antidiphtberievakzinen (zwischen 1—2 cem) erzeugen 
ksun, ohne dass Reaktionserscheinungen auftreten. 

Die antitoxische Immunität bei alleimger Einspritzung von Kulturextrakten beruht 
anf einem Haften von Toxin an den Bakterienleibern. 

Obwohl es theoretisch sonderbar wäre, zugleich mit Diphtberieendotoxinen auch 
Antitoxine, i.e. Diphtherieserum einzuspritzen, so rühmen Verff. doch den praktischen Erfolg 
dieser kombinierten ,Serovakzination“. 

(Cf. Lipstein, Fol. haem. I, pag. 244.) Pappenheim (Berlin). 


28) K. Zucker, Zur lokalen Behandlung der Diphtherie mit Pyozyanase. Arch. 
£ Kinderheilk. Bd. XLIV. H. 1—3. 8. 95. 


Verf. untersuchte auf der Diphtheriestation der Grazer Kinderklinik die Einwirkung 
der Pyozyanase (Lingner) auf den lokalen Prozess bei verschiedenen Formen der Rachen- 
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diphtherie: cin Teil der Kinder wurde ohne Serumbehandlung belassen, bei den anderen 
gleichzeitig die gewöhnliche Dosis Heilserum injiziert. Es wurde 2—3mal täglich eine 

esprayuug des Rachens vorgenommen. Unter Pyoryanasebehandiung scheint der Modus 
der Belagabstossung ein etwas anderer zu sein, als bei der spezifischen Behandlung. 

Die bisherigen Erfahrungen lassen Verf. schliessen, dass die Pyozyanasc in mauchen 
Fällen von Rachendiphtherie den lokalen Prozers und indi ekt den Allgemeinzostand in 
ausgesprochen günstigem Sinne beeintlußt, daß aber von der spezifischen Behandlung mit 
Heilserum in keinem Falle abzusehen ist. Die Pyozyanase erscheint ale Adjuvane in 
jenen Fällen angezeigt, wo uie Rückbildung der Membranen schleppend vor sich geht. 

inige Vorsicht erscheint nötig, da der verschluckte Ueberschuss der versprasten Lösung 
in swei Fa len Erhrechen, resp. Diarrhoeen hervorgerufen hatte. Lehndorff (Wien). 


29) Theodor Escherich, Die Verwendung der Pyosyanase bei der Behandlung 
der epidemischen Säuglingagrippe und der Meningitis cerebrospinalis. 
Wien. klin. Wochensehr. 1906, No. 25. 


Eine Abtötung von Krankheitskeimen im Innern des Körpers bat sich bekanntlich 
als unmögiich erwiesen; Emmerich und Löw haben die Aufmerksamkeit auf proteg- 
lytische, in den Bakterien vorhandene Substanzen gelenkt, als deren Prototyp vie die 
Pyozyanasé ansehen. Diese Substanzen bezeichnet Escherich als Bakterizide, was aber 
leicht zu unliebsamen Verwechslungen führen kann. 

Die Pyozyanase wird jetzt in den Handel gebracht, und Escherich wandte sie zu- 
erst bei der. Diphtherie an, indem er die Pyozyanase mit Spray zerstäuben ließ. Das Er- 
gebnis war kein iiberwiltigendes, dagegen rühmt er gute Erfolge bei der Bekämpfung 
einer Grippenepidemie (Schnupfen hervorgerufen durch den Micrococcus catarrhalis Pfeiffer). 
Die gleiche elektiv entwickelungskemmende Wirkung kommt der Pyozyanase gegenüber 
dem Meningokokkus zu. Es sollen diese Befunde neue Möglichkeiten für Prophylaxe und 
Therapie der epidemischen Spinalweningitis eröffnen. Nach intraduraler Injektion von 
Pyozyauase erfolgt die Abtötung allerdings nicht sicher, doch hält er. an der Hoffaung 
fest, da Eingiessung von 5—20 Tropfen in die Nasenhöhle Abtötung der Meningokokkcn 
ergebeu hat. A. Wolff-Eisner (Charlottenburg. 


30) Mougeot, La leucothérapie. (Revue Generale.) — Archives Générales de Médecine. — 
13 février 1906. Aubertin (Paris). 


81) J. Feënlow, Die chemische Natur des Hefeensyms. Die Ensymbehandlung 
des Erysipels. (Wratschebuaja Gaseta 1906, No. 9.) . 


. Hefeenzym hemmt die Beweglichkeit und Vermehrungsfübigkeit der Typhusbazillen. 
Verf. meint, dass dieses Erzym (Zymase) aus Nuklein bestehe, und mit Metschnikoffs 
Mikrozytase, Buchners Alexinen und Ehrlichs Komplement (!) identisch sei (!!). 

Wie Hautstapbylomykosen durch Hetevakzine günstig beeinflusst würden, so hat 
Verf. jetzt angeblich bei Gelenkrheumatismus und Erysipel gute kErtulge bei subkutaner 
Injektion gesehen. A. Braunstein (Moskau). 


32) 8. Ziatogorow, Ueber Streptokokkenvakziae bei Scharlach Wratsch.buaja 
Gaseta 1906, No. 12. 


Es handelt sich um Gabriicewskys Streptokokkenvakrine, die subkutan verimpit 
wurde. Ite Erfolge bi Präventivimpfung waren sehr gut. Weder Pfleger noch Kinder 
erkrankten. A. Braunstein (Moskau). 


83) P. V. Jezierski, Beeinflussung von Infektionskrankheiten durch Vakzi- 
nation. Jahrbuch f. Kinderheilk. Bd. LXIV. H. 2. 


Anlässlich der Erkrankung eines scharlachkranken Kindes an einem pockenverdäch- 
tigem Exanthem wurden die Insassen des Absonderungshauses prophylaktisch vakziniert, 
und Verf. berichtet an der Hand von Krankengeschichten über die Beeinflussung der 
Grundkrankheit durch den Ablauf der Vakzination. Von seinen Beobachtungen verdient 
erwähnt zu werden: dass von 22 Scharlachfällen (Kindern) die Hälfte durch die Impfung 
anehr oder weniger geschädigt wurde; in einem Falle eine schwere Polyarthritis, in einem 
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zweiten ein Scharlachrezidiv mit letal endigender Sepsis im Anschluss an die Vakzination, 
in einem weiteren Falle ein Aufflammen der Nephritis. Auf einen direkt schädigenden 
Emfluss der Schutzimpfung darf man daraus nicht schliessen, wohl aber aunehmen, dass der 
durch die vorhergegangene Scharlacherkrankung schon sehr geschwächte Organismus durch 
die Vakzinserkrankung nur noch vulnerabler wurde, mehr disponiert für Krankheitserreger, 
deren Eintrittspforte ja möglicherweise gelegentlich die Impfpustel bilden könnte. — Der 
Verlauf von Tuberkulose, Typhus und Lepra wurde durch die Impfung nicht beeinflusst; 
als interessanter Befund ist das Auffinden von Leprabazillen in der ausgereiften Impf- 
pastel za bezeichnen. Lehndorff (Wien). 


3: Cler, E. (Hygien. Institut, Turin). — Intorno all’ immanisiasione attiva 
eontio due specie di cocchi, mediante i lorp prodotti di autolisi. (Über 
aktive Immunisation gegen Kokken vermittelst ihrer autelytischen Abbaaprodukte) -— 
Giornule della B. Accad, di medicina di Torino. Jg. LLVIII. H. 5—6. 


Es wurde mit Staphylococeus pyogenes aureus und einem nicht näher bestimmten, 
nicht pathogenen Luftkokkus experimentiert. Durch wiederholte Injektion im Vakuuın 
konzentrierter Produkte langdauernda: Autolyse hat C. hohe Agglutinationswerte (1/,eo 
bis‘) nud das Auftreten spezifischer Ambozeptoren (Nachweis durch Komplementabsorp- 
tion, im Serum erzielt. Wimpern und Geisseln sind deianach zur Erzenguug von Anti 
körpern nicht unumgänglich notwendig. A. Ascoli (Mailand). 


85) Walther Hannes, Resistenzerhöhung des Peritoneums gegen Infektion 
mittels Nukleinsäure, eine prophylaktische Massnahme, um die Morbidität 
und Mortalität nach der abdominellen Radikaloperation des Gebärmntter- 
krebses herabzusetzen. Zentralbl. 1. Gyn. Bd. XXX. 1906. No. 24. 8. 681. 


Bei 51 avdominellen Radikaloperationen wurde 10—16 Stunden vor der Operation 
lg nukleinsaures Natron, in 50 g Wasser gelöst, subkutan injiziert. In allen darauf 
ustersuchten Fällen, 2 ausgenommen, trat Mach der Einspritzung eine erhebliche Hyper- 
leekozytose (um 9 bis 144 Prozent der Anfangazahl) ein. Die beiden Ausnahmen betreffen 
Fälle, in denen schon vorher die Leukozyten vermehrt waren (12800 bezw. 14000). Von 
den 51 operierten starben 11, darunter eine der beiden, bei denen keine Leukozytenver- 
zehrung durch das Nuklein entstand. Bei mehreren der Todesfälle hatte das Nuklein in- 
sten die Resistenz des Peritoneuma gegen Infektion erhöht, als die in diesen Fällen 
bakteriologisch festgestellte Streptokoltkenperitonitis viel langsamer verlief als sonst, a0 
dass der Tod nicht durch die Peritonitis, sondern durch eine sekundär dasu kommende 
Preamonie erfolgte. Zur Feststellung einer Besistenzvermehrung eignen sich besonders 
solche Fälle, in denen während der Operation die Uteruswand cinriss, sodass das zerfallende 
Ewzinom mit der Bauchhöhle direkt in Berührung kam, was sonst dureh Abklemmen der 
Scheide vor der Abtragung vermieden wird. Während 3 früher ohne Nukleineinspritzung 
operierte Fälle dieser Art alle septisch zugrunde gingen, starben von 7 nach der Nuklein- 
Injektion Operierten nur 2. | 
Von den 38 genesenen überstanden einige die sehr schwere und ausgedehnte Opera- 
tion auffallend leicht, andere kamen trotz schwerer Peritonitis doch noch zur Heilung. 
H. glaubt somit, dass die durch die Injektion bewirkte Leukozytenvermehrung unzweifelha 
zu einer Resistenzerhöhung des Peritoneums führt, und daß dieser Resistenzerhöhung die 

g der Resultate der Karzinomoperationen der Küstnerschen Klinik zum Teil zu 
verdanken ist. Felix Beymann (Börlin-Charlottenburg). 


%) Oskar Polawo, Ueber Prophylaxe der Streptakokkeninfektion bei Geburt 
und Operation durch aktive Immunisierung. Zeitschr. für Geb. und Gyn. 
Bd. LVL Heft 3. 3. 463. 


‚ Polano benutzte zur Immunisierung Gemische von verschiedenen, abgetiteten, 
„uglichst frischen mensehenpathogenen Streptokokkenkulturen (anfangs Ascitesboulliou- 
kalturen, später Agarkulturen). Die Bouillonkulturen wurden zentrifugiert, sodass } com 
der injizierten Suspension durchschnittlich 200 ccm Ascitesbouillonkultur entsprach, und 
die Suspension nur die getöteten Kokkenleiber, aber keine Stoffwechselprodukte enthielt. 

Nachdem im Selbstversuch. die Injektion von 0.2 ccm. sich als ganz unschädlich 
awiesen hatte, nahm Polano Injektionen derselben Dosi» bei bisher 60 Frauen vor schweren 
geburtahilflichen und gynäkologischen Operationen vor. Die Injektion war stets unschäd- 
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lich, bewirkte eine leichte Reaktion (leichte Steigerung der Temperatur und Pulsfrequenz, 

geringes Unbehagen). Auch die Schmerzen au der Injektiousstelle waren gering, arı 

Arunigsten störend bei Einspritzung iu den Musculus pectoralis am oberen Rand der 
amma, 

Tierversuche an Kaninchen und Mäusen ergaben, dass schon relativ kleine Injektions- 
meugen in der Mehrzahl der Fälle gegen die mehrfach tötliche Dosis huchvirulenier Strepto- 
kokken schiiteten. Die Injektion muss mindestens 24 Stunden vor der Infektion vor- 
genommen werden. 

Am Menschen könnte das Gelingen der Immunisiezung nur durch grosse Reihen von 
Fällen bewiesen werden. Dieser Beweis steht noch aus. Immerhin ist es erwähnenswert, 
dase von den 60 vorbehandelten Frauen trotz teilweise sehr schwerer Operationen keine 
septisch wurde. Felix Heymann (Charlottenburg-Berlin). 


87) E. Peilak, Die Nukleoprotcide in dex Behandlung septischer Krankheits 
formea. Arch. fir Gyn. Bd. LXXIX. No. 2 1906. 


In zwei Fällen hatte die Darreichung von Nukleoproteiden Erfolg. Da die übrigen 
therapeutischen Massnahmen zur Erhöhung der Resistenz im Kampf mit den Streptokokken 
z, Zt. nicht befriedigen, dürfte die Nukleintherapie ihren curativen Wert behau 

Pappenheim Berlin). 


88) L. Bousfield, Some Remarks on Protective Inoculation against Malta 
Fever. Journ. of the R. A. M. Ce. August 1906. 


The results of inoeulation as far as the production of agglutinina is comcerned 
have been very satisfactory but whether the production of agglutino means the preductinn 
of immunity is open to question. Goodall (Edinbargh). 


89) E. Tier (Turin), Intorno a qualche propriotä del siero anticarbonehioso 
Sclavo.) (Ueber einige Kigeuschaften des Milzbrandserums von Slavo.) Giornale della 
RB. Accad. di med. di Torino. Jahrg. LXVIII. Heft 5—6. 


Cler findet im Milzbrandserum spezifische Ambozeptoren für Anthrax, die er in dem 
Normalserum der Serumticre (Esel, Schaf) vermisst; den Nachweis führt er durch den Ver- 
such der Komplementabsorption: im positiven Falle verliert das Serum die Fähigkeit, 
_ sensibilisierte Erythrozyten zu lösen. 

Ferner hat Cler das Verhalten der Phagozytose bei Zusammenbringen von Leuko- 
syterı und Anthrax vor und nach Behandlung mit Immun- und Normalserum studiert. Nur 
nach Vorbehandlung mit Immunserum hat er starke positive Chemotaxis tet. 

A. Ascoli (Mailand). 


40) F. L. Sretton, A Case of anthrax, Successfully treated by Sclavu's Serum. 
Lancet. May 27 th 1906. 
A female aged 17 was infected in the region of the sar. 
Forty cc. of serum were injeeted. Recovery was complete in six days. 
Goodall (Edinburgh). 


41) F. Murillo, (Instituts de Alfonso XIII. Madrid), Ueber Immunisierang gegen 
| Milzbrand. Zeitschr. f. Hygiene u. Infektionskrankh. Bd. LIX. Heft 2, p. 178. 


Da die Immunisierung von Herden gegen Milzbrand nach dem Pasteurschen Ver- 
fahren manchmal nur unter grossen Verlusten möglich ist, ersann M. ein anderes Ver- 
fahren zur Abschwächung der Virulenz von Milzbrandkulturen. Kr fand, dass Milz- 
hrandbazillen durch Züchtung in Diphterietoxinbouillon nach versebieden langen Zeiten 
der Fortzitchtung avirulent werden. 

Das Wachstum in der Toxinbouillon ist am besten bei 28—35°; vom 4. bis zum 
20. Tage erleidet die Viruleuz keine Abschwächung. 

Die Dauer der Fortzüchtung, um aviruleate Kulturen zu erhalten, ist je nach den 
Stämmen eine sehr verschiedene: in einem Falle waren 70 Uebertragungen nötig. 

Vor der Prüfung auf die jeweilige Virulenz wurden die Stämme aus der Toxin- 
bouillon drei Tage auf gewöhnliche Bouillon übertragen und nach dreitägigem Wachstam 
geprüft. Durch Kombination von Kulturen in Toxin- und gewöhnlicher Bouillon kann man 
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dureh einmalige Injektion von */,—*/, ccm die zur Erreichung der gewünschten Immunität 
nötige Bakterienmenge injirieren. 

Bei der Messung der Virulenz der Kulturen sog Morillo Meerchweinchen den 
Kaninchen vor. Fleischmann (Berlin), 


42) A. Aseoli, (Serotherapeutisches Institut Mailand), Sul dosaggio del siero anti- 
carbonchioso. (Ueber die Wertbestimmung des Milsbrandserums.) Zeitschr. f. Hyg. 
und Infektionskrankh. 1906. 


Verf. stellte mit Milsbrandstämmen verschiedener Virulenz an Kaninchen und Meer- 
schweinchen Wertbestimmungsversuche des Milzbrandserums an. Beim Kaninchen wurde 
das Seram. nur intravenôs eingespritzt, während die verschiedenen Stämme in der Menge 
von 1—2 Oesen in 24stündiger Agarkultur, nach 24 Stunden subkutan eingeführt wurden; 
& kamen im ganzen fünf Stämme zur Verwendung, doch, trotsden das Versuchsmaterial 
über hundert Kaninchen umfasste, die lange und genau verfolgt wurden, gelang es nicht, 
Anhaltspunkte zur Ausarbeitung einer Titriermethode zu gewinnen. Beim Meërschwcinchon 
war das Ergebnis ein günstigeres, da cs gelang, unter den verschiedenen zur Prüfung 

Stämmen eines ausfindig zu machen, welches den Erwartungen entsprach. 
Bei diesen Versuchen wurde das Milzbrandserum (?/,—4 cm?) in das Peritoneum eingespritzt 
und 24 Stunden hierauf '/, cm? einer cirka 20stündigen Bouillonkultur des verwendeten 
Stammes subkutan eingeführt; es gelang nach dieser Technik nachzuweisen, dass das 
Misbrandserum gegen Stämme von bestimmter Virulenz Meerschweinchen eine passive 
Immunität 2a verleihen vermag. Wenn das Serum statt intraperitonal subkutan einge- 
spritzt wurde, musste, wohl wegen der langsameren Resorption des Serams vom Unterhant- 
zellgewebe aus, die Kultur erst nach dreimal 24 Stunden einge:pritzt werden, damit die 
passive Immunität zur Geltung kam. Gewöhnlich gelang es mit 2 cem® Serum Schutz 
gegen unser Sporenvakzin zu erzielen, während gegen den ersten Pasteur schen Impfstoff 
oft sehon 1 ecm* ausreichte. Demnach ist es nach dieser Methode möglich, den Schutz- 
wert des Milsbrandserums am Meerschweinchen zu bestimmmen. Eigenbericht. 


43) A. Ascoli, (Serothcrapentisehes Institut Mailand), Sul meccanismo d’astone del 
Siero anticarbonchioso. (Ueber den Wirkungsmechanismus des Milzbrandserums.) 
IV. Versammlung der italienischen Pathologen. via, 1.—4. Okt. 1906. 


Zur Erklärung der Wirkung des Milsbraodserums wurde einerseits die bakteriside 
Kraft desselben, andererseits Opsonme resp. leukotaktische Kräfte von Bail, endlich Anti- 
ageressine he gen. In zahlreichen Versuchen konnte sich Verf. überzeugen, dass es 
auf dieser Grundlage fussend, nicht gelingt, eine spezifische Wirkung des Milzbrandserums 
nechzuweisen. Hingegen wurden beim Stadium der experimentellen Milzbrandinfektion 
am Meerschweinehen einige Tatsachen beobachtet, welche etwas Licht in die vielumstrittene 
Frage zu werfen geeignet sein dürften, weil sie uns endlich eine spezifische Eigenschaft 
des Milzbrandserums in Bezug auf seine Wirkung aufdecken. Virulenter Milzbrand erfährt 
bei empfänglichen Tieren einige (zirka fünt) Stunden nach subkutaner Einführung gewisse 
Veränderungen, die in der Bildung einer deutlichen Kapsel ‚zweite Generation von Deutsch, 
Grubers animale Bazillen) und in dem Auftreten eines violetten Teint bei Färbung mit 
Methylenblau ihren Ausdruck finden. Eigenen Beobachtungen zufolge erfahren auch ab- 
geschwächte Kulturen, welche zwar Meerschweinchen, nicht aber Kaninchen zu töten im- 
stande sind, ähnliche Veränderungen schon wenige Stunden nach ihrer Einführung in das 
Unterhautzellgewebe; avirulenter Milzbrand hingegen geht im Organismus solche Verände- 
— nicht ein, sondern geht unter Körnerbildung und geringerer Tinktionsfähigkeit zu- 
grunde. 

In schon veröffentlichten Untersuchungen hatte Verf. den Beweis erbracht, dass es 
unter bestimmten Bedingungen möglich ist, Meerschweinchen wohl gegen ahgeschwächten, 
nicht aber gegen virulenten Milzbrand passiv su immunisieren. In genauer Ueberein- 
Simmung mit jenen Ergebnissen konnte Verf. nunmehr feststellen, dass die erwähnten 
Veränderangen der Bazillen (violette Färbung des Leibes, deutliche Kapselbildung) bei 
den passiv immunisierten Meerschweinchen ausblieben, wenn ihnen abgeschwächte Stämme 
eingeimpft wurden, hingegen sofort auftraten, wenn virulente Stämme eingeführt wurden. 

Die enge Beziehung zwischen dem Auftreten oder dem Ausbleiben der erwähnten 
Veränderungen der eingeführten Keime und dem Eingehen resp. dem Ueberleben der Meer- 
schweinchen weist darauf hin, dass die Erscheinung als der morphologische Index einer 
‘pezifachen Wirkung des Milzbrandserums aufzufassen ist. 


Folia haematologiea. IV. Jahrgang. 7 


Im Kiuklange damit steht es, dass passiv immunisierte Meerschweinchen nach der 
Einführung von Keimen, dic die besprochenen progressiven Veränderungen schon erfahren 
haben, nach kürzerer oder längerer Zeit eingehen, ebenso wie jene Meerschweinchen, bei 


denen das Milzbrandserum das Auftreten der erwähnten Formen nicht hintanzuhalten ver- 
mochte. Bezüglich des Schicksals der abgeschwächten Bazillen im passiv immunisierten 





Organismus ist zu bemerken, dass dieselben unter demselben Bilde zugrunde en, wie 
der avirulente Stamm im normalen Organismus, so dass in der Regel nach zwei- bis dre- 


mal 24 Stunden alle abgestorben sind. Obige Auseinandersetzungen haben im Rahmen der 
Fehlergrenzen der Wertbestimmungsmethode am Meerschweinchen Gültigkeit und schliessen 
die Möglichkeit nicht aus, dass beim Innehalten besonderer Vorsichtsmassregeln z. B. bei 
richtiger Wahl der Keimzalıl auch. mit virulenten Stämmen ähnliche Erscheinungen zur 
Beobachtung kommen können. Eigenbericht. 


44) A. Ascoli, Zur Kenntnis der aktiven Substanz des Milzbrandserama Zeit. 


schrift f. physiol. Chemie. XLVIIL No. 34. 


gebnissen: 
I. Die Immunsubstans des Mülzbrandserums geht durch Berkefeldsche Kerzen 
urch. 


Auf Grund seiner Versuche mit Milsbrandserum kommt Verf. zu folgenden Er 


II. Die aktive Substanz des Milzbrandserums wird nicht wie ein Ambozeptor an die 


Milzbrandbazıllen verankert. 
II. Beim Milzbrandserum vom Esel und der Ziege wird die Immunsubstanz zum 


grössten Teile in der Pseudoglobulinfraktion, bei der Zicge zum geringeren | 


Teile auch in der Euglobulinfraktion wiedergefunden. 


IV. Das wirksame Pseudoglobulin des Eselserums büsst in wäseriger Lösung init | 


der Zeit seiuen Schutzwert ein. P. Bergell (Berlin). 


45) Kraus u. R. Doerr, Die exp. Grundlage einer antitoxischen Therapie der 
bazillären Dysenterie. Zeitschr. f. Hygiene u. Infektionskrankh. LV. 1, 1906. 


Die Wirkung der lebenden und abgetôteten Dysenteriebazillen ist eine Giftwirkung 


im eigentlichen Sinne. Der Shiga-Krusesche Dysenteriebazillus liefert konstant ein 


sicher und typisch wirkendes Toxin in allen Stämmen. Im Beginn der Krankheit ist bei 
Tieren das antitoxische Serum intravenös appliziert von Wirksamkeit, später und bei sub- 
kutaner Injektion nicht. 
Suldi hat bei Menschen mit dem Scrum deutliche Erfolge gehabt bei Fällen, die 
nachweislich durch den Shira-Kruse-Bazillus verursacht waren. 
Pappenheim (Berlin\. 


46) N. Fibert!, Ueber die immunisierende Wirkung des aus dem Milzbrand- — 


bazillus extrahierten Nukleoproteïds auf Schafarten. ZontralbL f. Bakteriol. 
Bd. XL. Heft 5 (Fol. haem. IUT pag. 312). 


Verf. konnte aus Milzbrandbazillen ein Nukleoproteid herstellen, das sich zur 
Imwunisierung von Schafen gegen Milzbrandinfektion zu eignen scheint. (Siche euch 
Heller, Fol. haem. III pag. 42 über Nukleoproteide zur aktiven Immunisierung). 

8. Isaac (Marburg). 


47) Vaillard et Dopter, Le serum antidysentérique. Anales Inst. Pasteur. Mei 1006. 
Das Serum von Pferden, die gegen den Dysenteriebazillus inımunisiert sind, besitzt 

antitoxische und bakteriozide Wirkung und ist spezifisch nur gegen die bazilläre Dysenterie 

wirksam, nicht gegen Amöbedysenterie. Pappenheim (Berlin). 


48) M. A. Rudnik, Ein Beitrag zur Frage der Anwendung und des Erfolges 
des Dysenterie-Heilserums. Wien. klin. Woch. 1906, No. 51. 


Nach den Erfahrungen des Verfussers gelingt es, Ruhrfälle leichten Grades in der 
Regel auch bei Anwendung der bis jetzt allgemein üblich gewesenen medikamentösen und 
ästhetischen Prozeduren zur Ausheilung zu bringen. Bei Dysenteriefällen mittleren und 
schweren Grades, welche durch den Bazillus Shiga-Kruse verursacht sind, empfiehlt sich 
die Benutzung des antitoxischen Ruhrsernms der Wiener Schule Das Mittel wirkt um 
so sicherer, je früher es zur Anwendung gelangt. Es versagt in Fällen der Vergesell- 
schaftung der Ruhr mit Tuberkulose oder einem ähnlichen mit Aufzehrung der Wider- 
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stsndakräfte des Kranken einhergehendeu pathologischen Prozesse. Der Gebrauch des 
Paltaufschen Dysenterieserums ist ganz ungefährlich und zieht weder örtliche noch all- 
geneine Störungen irgend welcher Art nach sich. In den meisten Fällen wird man mit 
einer Einzeldosis von 20 ccm ausreichen. Verzögert sich der Erfolg, so soll die Dosis 
wiederholt werden. Ein Vorzug der autitoxischen Behandlung besteht in der Abktirzung 
der mittleren Heilungsdauer. Sie ist abhängig einerseits von dem Alter and dem Aus- 
masse der Widerstandskraft der Patienten, andererseits von der Bestandsdauer der Krank- 
heit, so dass in der Regel das krüftigste Alter zwischen 30 und 50 Jahren die relativ 
kürzeste Behandlungsdauer aufweist. v. Boltenstern (Berlin). 


19 J. Karlinski, Ueber Serotherapie der Rubr. Wien. klin. Woch. 1906, No. 51. 


Verfasser hat insgesamt 47 Personen der Behandlung unterzogen. Die früheste 
Injektion wurde am zweiten Krankheitstage, die späteste am 15 Krankheitstage gemacht. 
Die Genesung erfolgte frühestens am 3., spätestens am 7. Tage nach der Injektion. Ein 
Sterbefall ist nicht konstatiert worden, während bei nicht geimpfien Fällen einer anderen 
Epidemie von 15 Fällen 8 erlagen. Die Injektion wurde stets in der Dosis von 20 cem 
sobkatan in der linken Bauchseite gemacht. Schmerzen, Hautausschlag oder Ucbelkeit 
wurden nie wahrgenommen. Schon nach 14 Stunden liessen dic Schmerzen, Tenesmus und 
Kelıken nach, spätestens am 3. Tage war die Zahl derStühle auf 2-3 pro Tag reduziert, 
Die Injektionen von Dysenterieserum können in erster Linie als absolut ädlich den 
Krankheitsprogess wesentlich abkürzend betrachtet werden. v. Boltenstern (Berlin), 


0; R. Kraus und BR. Das Dysenterieserum. Sero-therap. Iret. Wien. Wiener 
klin, Woehenschr. 1906, No. 80. 

Polemik fiber die Priorität gegen Vaillard und Dopter; die Toxizität der Dysen- 
teriebakterien mußte nach den Arbeiten der Autoren auf die Endotoxine bezogen werden. 
Est Kraus und Dörr haben durch ihr Verfahren (Behandlung 24stündiger Kulturen mit 
Nall-Lisong und Filtration durch Reichelkerzen) Toxine auch aus den Dysenteriekulturen 
eıtrahiert und ein richtiges antitoxisches Serum erhalten, mit dem auch schon Versuche 
am Menschen vorgenommen wurden. Die Autoren legen Wert darauf, daß Gift und 
Serumprüfung am Kaninchen stattfindet, da Meerschweinchen infolge ihrer Unempfänglich- 
keit als völlig ungeeignet zu bezeichnen sind. A. Wolff-Bisner (Charlottenburg). 


61) P. Coyre et B. Auche, Séruin antidysentérique polyvalent. (Réonion biologique 
de Bordeaux, 8 Juiller 1906, CR. de la Société de Biologie, T. LXI, No. 26, p. 131.) 
Résultats thérapeutiques obtenus par l'injection à des enfants atteints de diarrhée 
auco-sanguinolente, d'un sérum obtenu par inoculation au chevsl des cultures de bacilles 
Sbiga-Kruse et des cultures de bacilles Flexner. J. Jolly (Paris). 


2! Anehé ot Mile. R. Campara, Die Serumtherapie gegen die Dyscnterie be 
Kindern. (Revue des malades de l'enfance. Juin, juillet 1906.) 

Zum Teil war der Bazillus Shiga, sum Teil der Flexnersche Bazillus von den 
Verf. gefunden worden. Es wurden die Sera von Dopter und Blumenthal angewendet, 
Die Resultate waren in beiden Fällen günstige. Im allgemeinen schien cs, als ob die 
Stra gegen die Flexner-Dysenterie weniger wirksam wie gegen die Shiga-Dysenterie wären. 

Pappenheim (Berlin). 


63; 8. E. Lewis, Notes on six consecutive cases of dysentery treated by anti- 
dysenteric serum. Journ. of the Re. A. M. C., 6. Nov. 1906. 


There was almost immediate relief from the tenesmus. The blood and mucons 1m 


pidly disa from the stools and no relapses have occurred. 
_ An irritating rash occurred in all cases except one, The rash was benefited by 
cakiam chloride. Goodall (Edinburgh). 


H) 8. Irimesen, Die Serotherapie der Dysenteric. (Revista stiintelor medicale, 1906.) 


L beschreibt 5 Fälle, die er mit antidysenterischem Serum aus dem Wiener scro- 
therapentischen Institute behandelt hat und bei welchen sehr gute Erfolge zu verzeichnen 
“irn. Namentlieh in frischen Fällen siud die Erfolge der Serotherapie sehr prompts und 
bruits am zweiten Tage zu beobachten. Er ist daher der Ansicht, daß diese Behandlungs- 
an eme größere Verbreitung verdient, als es bis jetzt der Fall war, E. Toff (Braila). 
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55) Dragoseh, Die Serumbehandlung der Dysenterie. (Revista stiintelor medicale, 
Juli-August 1906). 

Der Verfasser hat sechs meist schwere Dysenteriefälle in Behandlung gehabt, vos 
denen vier Injektionen von antidysenterischen Serum erhielten. Ee zeigte sich, daß die 
Serambehandlung von zweifelloser Wirksamkeit sei, und zwar ist dieselbe um so sicherer 
und deutlicher, je früber man die Einspritzungen vornimmt. Die zwei ohne Serum be 
handelten Fälle hatten einen viel längeren Verlauf (7—14 Tage) im Verhältaisse zu den 
anderen (2—-5 Tage). In älteren Fällen genügt eine Einspritzung von 20 ccm nicht. 
sondern dieselbe muß wiederholt werden. kenswert ist, daß nach der Einspritzung 
eine febrile Temperatursteigerung beobachtet wird, in manchen Fällen auch der Ausbruch 
der Urticaria. | E. Toff (Braila). 


56) Valerian Reseulet, Die Âtielogie und die Atiologische Therapie der epi- 
demischen Dysenterie in Rumänien. Wien. klin. Woch. 1906, No. 35. 

Die Serumbehaudlung der Dysenterie hat sich als wirksam erwiesen. Die Spezifiti: 
der Serumwirkung ist ganz evident. Denn schwere Krankheitsfälle mit Serum behandelt 
genasen schneller als ganz leichte Fälle, welche nur medikamentös behandelt wurdes. 

ie Krankbeitserscheinangen, welche mit einer außerordentlichen Raschheit zu mindestens 
einige Stunden nach der Injektion verschwinden, sind die Koliken und der Tenesmus. la 
der Mehrzahl der Fälle waren diese Erscheinungen nach 24 Standen ganz verschwunden 
und in keinem einzigen Falle mehr wieder aufgetreten. Auch die Stublgänge ändern sich 
rasch in frischen Erkrankungsfällen, langsamer in älteren, bei welchen schon schwerer 
Darmstörungen vorliegen. Darum gibt es bis jetzt auch keine anderen Ashaltspunkte 
für die eingetretene Wirksamkeit des Serums als das Schwinden oder Nichtschwinden der 
Koliken und des Tenesmus. Dazu übt die Behandlung einen günstigen Einfluß auf des 
Darm selbst bei wenig entsprechender Ernährung. Die Injektion des Serums hat gar keine 
Unannehmlichkeiten zur Folge, verursacht keine lokale Reaktion, keine Schmerzen, keine 
Exantheme oder andere Störungen. Nur einmal entstand bei einem schwachen nervösen 
Kinde von 6 Jahren unmittelbar nach der Injektion eine leichte Ohnmacht. Bei 8 mit 
Serum injizierten Personen aus Häusern, in welchen Dysenterickranke lagen, erkrankte 
nicht eine. Von 18 anderen nicht injisierten erlitten 14 einen Anfall von typischer 
Dysenterie. Das antitoxische Serum scheint demnach präventive Wirkungen zu besitzen. 

v. Boltenstern (Berlin). 


57) W. A. Ward, Some Notes on the Results ofanti-enteric Inoculation. Jours 
of the B. A. M. C. VL April 1906. p. 486. 


Data showing that an inoculated regiment compared very favourably with an unine- 
oculated regiment under similar conditions as regards the incidence and severity of enteric fever. 


Goodall (Edinburgh), 


58) A. Chantomesse (Paris), Cinq ans de sérothérapie antityphique. presse 
médicale, 1906. No. 16.) , yphique (ie 
Der Verfasser gibt eine Übersicht der in den letzten fünf Jahren in dem Spitäler 
von Paris und in seiner Abteilung behandelten Typhusfälle und gelangt zum Schlusse, 
daß, während die Mortalität der nach den üblichen Methoden behandelten ikers 
17,3 Prozent betrug, er nur eine Mortalität von 3,7 gehabt hat. Je früher der la 
Behandlung tritt, um so rascher ist auch ein Abfall der Fieberkurve zu verzeichnen. Nach 
der Einspritzung beobachtet man zwei Perioden, die eine der Reaktion, welche 1—4 Tage 
dauert und während welcher Zeit die Milz und das lymphoide Gewebe hypertrophiert usd 
die Zahl der Lymphozyten erheblich zunimmt. In der zweiten, auf die erwähnte oft plötz- 
lich folgende Periode, fällt die Temperatur in oft kritischer, sonst aber in lytischer Weise 
ab, namentlich wenn der Fall schwer ist und das Serum nicht angewendet wurde. la 
sehr sohweren Fällen ist noch eine zweite Einspritzung mit der Hälfte der Dosis notwendig 
um Entfleberung zu erzielen. Eine weitere Folge der in Rede stehenden Einspritsungen 
ist das Ansteigen des Blutdruckes, das Verschwinden der Kopfschmerzen, eine Besserung 
des meinbefindens, der Diarrhoe und des Aussehens, 
| antitypbische Serum von Chantemesse wird in minimalen Dosen, Teile eine 
Kubikzentimeters, eingespritzt; es ist antitoxisch, erhöht die bakterizide Kraft des Bintes 
und wirkt dadurch, daß es die natürliche Abwehr des Organismus gegenüber der typhösen 
Infektion erhöht. Es ist dies aus der Milzvergrößerung, die infolge der Serumeinspritsung 
Verehrung 4 und mit Beginn der ‚Entäeberung zurückgeht und aus dem —— 
er po eiren, Wie treten der eosinophilen und, einige N 
Vermehrung der E. Tort Cul) 


mononuklearen Zellen). 
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59) W. 8. Harrison, Memorandum regarding antityphoid Inoculation. Journ. 


of the B.-A. M. July 1906. Goodall (Edinburgh). 
6) C. Birt, On the Treatment of Entesio fever with Typhoid Vaccine. Journ, 
of B. A. M. C. Sept. 1906. 


B 
the 
Daily injection of 10000000 dead bacilli into various parts of the subcutaneous 
tissue is recommended. Goodall (Edinburgh). 


61) James Ewing, Some Aspects of the Problem of Immunity in Typhoid fever. 
Stadies from the Dept. of Pathology, Cornell University. V. 1906. 


An admirable critical survey of recent work. The importance of the morbid pro- 
comes in the host is insisted on as compared with the actions of the parasitic invader. 
„Ihe factors. determining the onset, the course, and the relapses of typhoid fever are not 
all to be found in the characters af the receptors of the thyphoid bacillus.“ 

" | Goodall (Edinburgh). 


‘Tiglia e Mazzuoli. Poggilanzi (Siena), Prove di vaccinasione autitifica es- 
cenite in Poggilansi — Schutzimpfungsversuche gegen Typhus in Poggilansi La 
Clinica medica italiana, A. 45. No. 2. 


Die ersten Immunisierungsversuche gegen Typhas wurden im Jahre 1904 an 28 In- 
dividaen ausgeführt. Man findet dartiber einen ausführlichen Bericht in einer von 
Dr. Castellini aus Certaldo publizierten Mitteilung: Revista Critica e Clinica Medica 
1906, 40. Die Resultate waren ermutigend und gaben zu einer Wiederholung in größerem 
Mafetabe Veranlassung. Der erforderliche Impfstoff wurde von Prof. Sclavo zur Ver- 
fügung gestellt, und es wurden im Sommer, der zum Ausbruch einer Typhusepidemie 
giustigen Jahreszeit, 125 Personen jeden Alters, Geschlechts und Standes geimpft. Der 
Impfstoff! für die ersten 25 Impflinge warde nach der Methode von Shiga, modifiziert 
tach Selavo, hergestellt. Von demselben gentigte ?,,, ocm® für die erste, */,, für die 
zwats Impfung, welche 8—10 Tage spüter ausgeführt wurde. Später wurde ein anderes 
Vakxin verwendet, dem Serum zugesetzt war; von diesem Serumvakzin kamen für beide 
Impfungen ®},, ccm" far Erwachsene zur Anwendung uud verhältaismäßig weniger, je nach 
dem Alter der Impflinge. Als Impfstelle diente in erster Stelle das Unterhan wobo 
der Ileozoekalgegend und später das Unterhautzellgewebe am linken Deltoideus. Fast 
alle Impflinge stammten von Familien und Orten, wo Typhusfälle aufgetreten waren, oder 
befanden sich wenigstens aus denselben Infektionsquellen wie die Erkrankten, wenngleich 
nicht einer direkten Ansteckung ausgesetzt. 

Die Erscheinungen, welche die Impflinge darbieten, können lokal und auch allgemein 
sein. Örtliche Erscheinungen: schmerzendes Erythem aa der Impfstelle, welches spätestens 
nach 24 Stunden verschwindet. Es kann verschieden stark sein, doch gestattet es, immer 
den gewöhnlichen Beschäftigungen nachzugehen. Nach der Serumvakzination wurden 
Nesselaus:chläge wahrgenommen. 

Allgemeine Erscheinungen: Man beobachtet oft nach verschiedenen Zeiträumen das 
Auftreten einer fieberhaften Reaktion, welche gewöhnlich 38°C. nicht überschreitet und 
mit Vorliebe von Schüttelfrost begleitet ist. Auch stellt sich ein meines Unwohlsein 
ein, ein Gefühl der Schwere in den unteren Gliedmaßen, Appetitlosigkeit, Kopfschwere in 
versehisdenen Graden. Das Fieber dauert nie mehr als Stunden nnd zugleich ver- 
schwinden alle subjektiven und objektiven Phänomene. In einigen Fällen stellen sich 
such Lambalechmerzen ein. 

Diese Erscheinungen beobachtet man nicht alle an einem Individuum, sondern zeigen 
sich in den verschiedensten Kombinationen untereinander. Die Serumreaktion wurde nicht 
in allen Fällen angestellt, und nur an 21 Individuen wurde die Blntuntersuchung gemacht. 
Die Probem warden mit einem Typhusdiagnostikam angestellt, welches gute Resultate ergab 
und eise durch die Hitze abgetitete, in geeigneter Weise behandelte Bouillon-Typhus- 
kultur darstellte. Mit einer tte entnimmt man aus einem Finger 10-12 Tropfen 
Blut, die in einem Glasröhrchen aufgefangen werden. Von dem nach etwa einer Stunde 
abgeschiedenen Serum wird mit einer dazu bestimmten Pipette ein Tropfen desselben in 
eine Eprouvette eingeführt, in der sich 60 Tropfen Typhuskultur befinden. Man schüttelt 
ds Ganze gut und wartet 3—4 Stunden. Die Probe wird positiv beurteilt, wenn die 
suspendierten Keime sich zu Flocken zusammenballen und am Boden der Eprouvette an- 


sammeln. Durch geeignete Kontrollversuche wurde festgestellt, dass normales Serum in 
der 'Yyphuskultur keine Veränderung hervorrief. von den 22 Serumreaktionen fielen 11 
positiv bei 1:60 und 11 negativ aus. Das Vakzin zeigte sich wirksamer als das Seram- 
vakzin, wenn die Wirksamkeit auf Grund des Agglutinationsvermögens zu beurteilen ist. 
Aus dem vorliegenden Material düriten bezüglich der Schutzwirkung der Impfungen gegen 
Typhas folgende für die Praxis wichtige Schlussfolgerungen gezogen werden. 1. Das von 
Prof. Sclavo verwendete Vakzin und Serovakzin gegen Ty kaun austandslos ver- 
wendet werden, denn die Erscheinungen und Störungen, weiche nach den Impfungen suf- 
treten, sind von kurzer Dauer. — 2. Keiner der Geimpften erkrankte an Tysphus, obwohl 
Austeckungsinöglichkeit vorlag. In der Tat gehörten Alle Familien an, wo Typhus- 
erkrankungen aufgetreten waren oder die zur Verbreitung derselben in gi Be- 
dingungen lebten. — 3. Besonders lehrreich ist, dass in einer stark durchseuchten litét 
in einer Familie, die nicht geimpft werden wollte, ein Mitglied an Typhus erkrankte: 
daraufhin wurden dic Impfungen eingeleitet, und der Typhus verschwand aus dieser 
Lokalität. Bemerkenswert ist, dass 11 von 22 Serumreaktionen nach vielen Monaten 
positiv ausfielen. Diese Beobachtungen weisen daraufhin, dass die Schutzimpfungen gegen 
Typhus ein kestbares prophylaktisches Bekämpfungsmittel des Typhus darstellen. 
| Eigeuberiche. 


63) Bischoff, H. (Laborat. d. Kaiser-Wilhelm-Akademie), Das Typhus-Immunisierangs- 
yorfahren nach Brieger. Zeitschr. f. Hygiene u. Iufektionskrankheiten. LIV. Bd., 
2. H., p. 262. | 


Die au 22 mit dem Briegerschen Impfstoff geimpften Personen gewonnenen Er- 

fahrungen fübrten B. im wesentlichen zu folgendem Schlusse : 
er von Bassenge und Mayer sur Verfügung gestellte, nach der van Brieger 
angegebenen Methode aus lebendeu Typhusbazillen durch Behandeln mit destilliertem 
Wasser unter Schütteln gewonnene Impfstoff ist wasserbell, völlig klar and frei von 
lebenden Typhusbazillen. 
die Injektion des Impfstoffes wird eine allgemeine und örtliche Reaktion 
ausgelöst. Erstere besteht in Störung des Aligemeinbefindens, Steigerung der Körper- 
temperatur und Einwirkung auf den Verdauungstraktus, sie verläuft verhältnismässie 
schnell, hat nach 6 bis 8 Stunden meist ihr Maximum erreicht und kliugt dann mehr oder 
weniger schnell ab. Der Verlauf der Allgemeinreaktion hat Achnlichkeit mit der nach 
&. Injektion von Aufschwemmungen abgetöteter Typhusbakterien, erfolgt aber weniger 
heftig und ist schneller beendet. Die örtliche Reaktion ist wesentlich geringer als die 
nach Injektion van Bazillenaufschwemmang beobachtete, obwohl das Mehrfache an Flüssig- 
keit injiziert wird. Entzündungen sind nicht aufgetreten, | 
urch die Injektion des Briegerschen Impfstoffes wird die Produktion spezifischer 

bakteriologischer Antikörper ausgelöst. 

Der bakteriolytische Titer war bei den Versuchspersonen niemals über 200 bis 50x), 
meist war er erheblich geringer, bei einigen erreichte er noch nicht 50. 

Die Steigerung des Bakteriolysengehaltes erfolgt plötzlich. | 

Der bakteriolytische Titer nimmt kurze Zeit nach der Injektion wieder ab. Drei 
Monate nach der Injektion war bei Leuten, die kurz nach der Impfung einen hohen bak- 
teriolytischen Titer hatten, ein nennenswerter Gehalt an Bakteriolysinen nicht mehr nach- 
weisber. Fleischmann (Berlin). 


64) A. Rodet et Lagrifoul, Le sérum antityphique dans ses rapports avec Île 
mode d'infection expérimentale (Société de Biologie, 28. Juillet 1906. Bd. LXI. 
No. 27, pag. 189). (Fol. haem. III, pag. 52.) J. Jolly (Paris). 


65) A. Rodet et Lagrifoul, Infection typhique expérimentale et sérum anti- 
typhique. 
Sérum antiinfectieux et sérum antitoxique. Zentralbl. f. Bakteriol Bd. XLII. No. 1. 
Pappenheim (Berlin). 


66). A. Mac Fadyen, Upon the Properties of an Antityphoid Serum obtained 
from the Goat. Proc: Royal Soe. Bd LXXVII. 1906. Pag. 648. 


Goodall (Edinburgh). 


67) A. Mao Fadyen, Upon the Properties of an antityphoid Serum obtained 
from the Goat. Brit. Med. Journ. April 2. th 1906. 


The intravenous injection of the goat with the toxie cell juices of B. thyphosus in 
small and carefully regulated doses produces a very considerable amount of antiendotozin. 
Thirty lethal doses of typhoid endotoxin was neutrahsed by 1/,, C.C. of the serum. This 
property was absent in 3 C.C. of normal goat’s setum. This titrate was obtained after 
about four months immunization of a goat with the toxic cell juices and is quantitatively 
much higher than. that obtained by Besredka after two years immunization of a horse 
with dead and living typhoid bacilli. The serum aeted when injected simultaneously but 
separately from the toxin; also when injected at the onset of toxic symptoms. Subcutaneous 
administration was also effective. The serum, ia addition to antiendotoxin, possessed agglu- 
tinatire and bacteriolytic properties. While neutralising the typhoid it did not neutralize 
the cholera endotoxin, and was to this extent specific in its action. 

Analogous results have been obtained with regard to the production of an antibody 
for the cholera endotoxin. Goodall (Edinburgh). 


68) A. Mae Fadyen, Ueber die Eigenschaften eines von Ziegen gewonnenen 
Antityphusserums. Zentralbl f. Bukteriol. Bd. XLI. 1908. No. 2. 


Verf. gelang es durch viermonatliche intravenüse Behaudlung von Ziegen mit 
texischen Zellsdften von Typhusbazillen ein äusserst wirksames spezifisches Antiendotoxin- 
serum zu gewinnen. */,, ccm Serum neusralisirte 30 d. Ldes Endotoxins, eine Eigenschaft, 
die selbst 3 cem normales Ziegenserum noch nicht hatten. Dieses Resultat wurde nach 
vieruonatlicher Immunisierung der Ziege erhalten und war viel stärker als das von Bes- 
redka erzielte nach zweijähriger Immunisierung eines Pferdes mit toten und lebenden 
T i Das Serum wirkte präventiv und curativ und besass ausserdem agglutinie- 
rende und bakterizide Eigenschaften. Choleraendotoxine werden davon nicht neutralisiert; 
es ist also spezifisch antitoxisch, nicht bloss die allgemeine Resistenz stimulierend. Uebrigens 
bit Mae Fadyen analoge Resultate such mit einem entsprechend hergestellten Cholera- 
antiendotoxin (aus Pferden) erhalten. . Pappenheim (Berlin), 


69, Priedberger und Moresehi, Beitrag zur Immunisiorung des Menschen gegen 
Typhus. Freie Vereinigung für Mikroliogic. Juni 1906. lin, 


Die Autoren haben 14 Menschen je ?/%, m Oese Typhusbasillen intravente injiziert, 
Pie Typhusbacilien waren nach der Methode Löffler abgetôtet und in trockenem Zustande 
bei 120° erhitzt worden. Trotz dieser äusserst geringen Dose erhielten sie im Blutserum 
der Geimpften recht beträchtliche Anbäufungen bakterizider Schutzstofle. Selbst noch 
lens Oese erzeugte bei den Geimpften Fieber. Friedberger und Moreschi gehen 
weiterhin anf die von ihnen veröffentlichte Tatsache ein, dass der sogenannte Stamm 
Iyphus Sprunk im Reagensglase keine bindendeu Eigenschaften zeige, trotzdem aber beim 
Menschen bakterizide Schutzstoffe auslise. Dies spräche gegen die Ehrlichsche Theorie 
and gegen die Ansicht von Wassermann, dass die in vitro bindenden Gruppen identisch 
&æ‘en mit den in vivo die Immunität auslösenden. 


| Diskussion: Wassermann (Berlin) will in Abwesenheit und Vertretung von 
Kole, der ja in diesem Punkle besonders interessiert sei, zus Frage der Verwendung von 
grossen oder kleinen Dosen bei der Typhusschutzimpfung das Wort ergreifen. Es könne 
sich bei der Typhusschutzimpfung in der Praxis wohl nur um subkutane Einverleibung 
des Impfstoffes handeln. Die von dem Vorredner gebrauchte intravenöse Methode dürfte 
praktisch nur sehr schwer ausführbar sein. Für die subkutane Impfung aber hätten die 
Untersuchungen von Kolle eine entschiedene Ueberlegenbeit der grossen Dosen ergeben, 
wel Wassermann warnt deshalb davor, diese bisher bewährte Methode zu gunsten der 
nieht genügend erprobten kleinen Dosen zu veranlassen Beztiglich der vou dem Vor- 
rodner an deu T'yphus Sprunk geknüptten Zweifel der Richtigkeit der Seitenkettentheorie 
mache er darauf aufmerksam, dass der Typhus Sprunk sich anders verhalte als alle von 
ihm bisher untersuchten Typhusstämme. Erzeige für Meerschweinchen eine so hobe Patho- 
genitat, wie sie bisher von keinem Typhusstamm beschrieben worden sei. Wassermann 
halt daber gerade diesen Typhusstamm nicht für geeignet, um so weitgehende Schluss- 
an ihn zu knüpfen. Uebrigens beweise die Tatsache, dass ein Baktcricostamm 
in vitro nicht binde, nichts gegen die Bindung in vivo. So habe Wassermann durch 
Jobling zeigen lassen, dass man durch geeignete Vorbehandlung (Erwärmen, Zentrifugieren 
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und Waschen) einem Typhusstamm seine bindenden Eigenschaften in vitro nehmen kümme, 
und tretxdem immunisiere er noch in vivo. Dabei handele es sich, wie nachgewiesen 
werden konnte, aber nur um quantitative, nicht aber um qualitative Veränderuagen in 
der bindendea Substanz. Vor allcn Dingen müsse deshalb untersucht werden, ob auch die 
freien Roseptoren des Typhus Sprunk. d. h. die aufgelösten Typhusbarillen, keine Bindung 
in vitro erge | 

Pfeiffer (Köuigsberg) weist auf den wissenschaftlichen Wert der Untersuchungen 
von Friedberger und Moreschi hin. Vor allem ergübe sich daraus die höchste Emp- 
findlichkeit des Menschen gegen Endotoxine. Nach seiner Ansicht sind die mit dem Typhus 
Sprunk gewonnenen Tatsachen nur schwer mit der Seitenkettentheorie in Einklang zu 
pringen. Praktisch sei allerdings die intravenöse Injektion kleinster Dosen schwer durch- 
ührbar. Aber diese Methode biete gegenüber der subkutanen Vorteile. Trotzdem ist 
auch Pfeiffer dafür, die bisherige Methode der subkutan gegebenen grossen Dosen im uer 

-Friedberger berg) führt gegenüber Wassermaun aus, dass durch die 
Arhitzung die haptophore pe nicht verändert werde. Bei seiner Versuchsanordnung, 
nämlich dem Zentrifagieren von Serum mit grossen Mengeu des Typhus Sprunk, seien 
sicher eine Menge Bakterien aufgelöst worden. Trotzdem habe sich keine Bindung in 
vitro nachweisen lassen. Die Virulens des Typhus Sprunk bei Meerschweitchen betzage 
1/49 Osse bei der Einspritzung in die Bauchhôble, Er weist nochmals auf die grossen Vor- 
tele hin, welche die intravendss Injektion kleiner Dosen Typhus zwecks Schutzimpfung 
des Menschen biete. | ° 

Neisser (Frankfurt a. M.) weist kurs darauf hin, dass die mangelnde Bindunge- 
Ghigkeit dieses Typhusstammes vielleicht nur eine scheinbare sei. Durch Veränderung 
der Versuchsanordnung sei diese. eventuell auszuschliessen. Jedenfalls könne er sich nicht 
davon überzeugen, dass die Versuche gegen die Seitenkettentheorie sprächen. 

Kutscher (Berlin) erklärt, dass praktisch nach seinen Erfahrungen die intravendee 
Typhusimpfang unausführbar sei. oe 

Lentz (Saarbrücken) bemerkt, dass Antikörperproduktion und Fieber nach seinen 
Beobachtungen bei Typhus nicht parallel gehen. - 

Pferd Schnürer (Wien) schliesst sich dem auf Grand von Beobachtungen an rotzkranken 
orden an. 

Löffler (Greifswald) weist auf seine und Wassermanns nnd Citrons Versuche 
hin, welche das Vorhandensein einer lokalen Immunität der Gewebe bei Typhus ergeben 
haben. Deshalb könne man daran denken, eine Schutzimpfung bei Typhus mittelst ab- 
geäiter Kultaren per os durch lokale Immunisierung der Eingangspforte, d.h. des Darmes, 
zu erzi 





Friedberger (Königsberg) erwidert, dass er bei Verfütteruug von tem 
Typhus bei Kaninchen nur minimale Schutzwerte des Serums ersielt habe. Die tate 


waren besser, wenn er den Darm der Tiere vorher mit Krotonäl reizte. 

Löffler (Greifswald): Der Mensch verhalte sich anders als das Kaninchen. 

Wassermann (Berlin): Bei dem Vorschlage Löfflers handelt es sich um die Er- 
zielung einer lokalen Immunität, d. h. einer Gewebsimmunität des Darmes. Diese sei aber 
das Wichtigste, nicht die Antikörperproduktion. ler menschliche Darm verhalte sich, wie 
die Pathologie lehre, dem Typhusbazillus gegenüber schon von Hause aus so, wie der 
Kaminchendarm erst nach starken Reizungen, beispielsweise erst durch Krotondl. 

Kraus (Wien) schliesst sich Wassermann an, dass es darchaus nicht gleichgültig 
sei, an welcher Stelle des Körpers ein Antigen eingeführt wird Es gebe eine lokale 
Immupvität der Gewebe. Dies bewiesen neben älteren Versuchen von Koch, und van Er- 
menghem die neueren Untersuchungen von Kraus tiber Vakzine und Syphilis. 

| Wassermann (Berlin). 


20) Friedberger und Moreschi, Beitrag zur aktiven Immunisierug des Menschen 
gegen Typhus. Deutsche med. Wochenschr. 1906. No. 49. 


Bei der aktiven Immunisierung gegen Typhus besteht für die optimale Vakzindosis 
eine breite Zone. Da es aber keinen Idealimpfstoff gibt, noch vielleicht geben wird, der 
nicht zugleich neben genügenden Mengeu von Antigenen die giftigen Bakrerienendotoxine 
enthält, so muss man beim Menschen die Zufuhr unnötig grosser Vakzinmergen wegen 
der Nebenwirkung dieser Gifte vermeiden. Wicbtig ist es daher, die minimale Menge 
von totem Typhusimpfstoff festzustellen, welcher fiberhaupt noch eine nachweisbare Anti- 
körperbildung auslöst und diejenige kleinste Menge zu finden, bei der noch. eine optimale 
oder doch wenigstens ausreichende Antikörperbildung stattfindet. Daneben war zu unter- 
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sachen, bis zu welcher Dosis abgetütote Typhuskeime beim Menschen noch Fieber ausiösen 
usd die Bezichueg zwischen Fieberreaktion und Antik roduktion einer Klärnng näher 
ta bringen. Unter Benutzung der Läffler-Methode sollte vor allem festgestellt werden, 
is wie weit darch die Bereitungsweise des Vakzins die toxische Wirkung der Baktericn- 
substanzem- eine Kinbusse erfahren hat. Es zeigte sich, dass noch */,,9 Oese einen Tempe- 
rataranstieg zur Folge hatte. Erst bei 1/,, Oese blieb die Versuchsperson fieberfrei. Das 
Fieber begann meist 2—4 Stunden nach der Injektion mit Schüttelfrost, erreichte seinen 
Höhepunkt nach 6—10 Stunden und dauerte etwa 24—36 Stunden. ?/,ooo einer nach Er- 
kitzung auf 120° etwa 0,78 mg wiegenden Oese vermochte noch starke Fieberreaktionen 
mit Schüttelfrost auszulösen. Die Wirkung dieser kleinen. Menge gibt eine ungefähre Vor- 
stellung von der kolossalen Giftigkeit der Endotoxine, welche vielleicht die der echten 
Toxine noch übertrifft. Was die antigenen Fähigkeiten derartiger minimaler Impfstoff- 
meagen anbetrifft, so liegen für die Werte der Agglutination beträchtliche intlividuelle 
Schwankungen vor, aber mit einer Ausnahme sind doch recht. erhebliche reaktive Ver- 
ioderungea des Blutserums erfolgt. Wichtiger als die Agglutinationswerte sind die bak- 
wrielytischen Titer. Sie sind in echt Fallen bestimmt und mit den Resultaten von Kolle 
und seinen Mitarbeitern verglichen. Die den höchsten von diesen bei subkutancr Behand- 
lung erzielten Titer entsprechenden Werte haben Verff. durch einmalige endovenöse In- 
jextion einer 800mal geringeren Bakterienmenge erreicht. Noch mit 6000—24000mal 
geriagerer Bakterieadosis ergaben sich Worte, welche nicht hinter den mit sechs Oesen 
subkutan erzeugten zurückblieben, Die Schutzwerte wurden 2'/, Minuten nach der Im 
jektion geprüft und waren recht beträchtlich, Ein Zusammenhang zwischen Fiebergrad 
und Intensität der Antikörperproduktion hat sich nicht ergeben. In drei Fallen bestand 
kein Fieber, aber starke Antikörperprodaktion. Umgekehrt trat dreimal hohes Fieber 
auf, ohne dass die Intensität der Antikörperbildung damit parallel ging. 


v. Boltenstern (Berlin). 


71) Berterelli, Intorno all' Immunissarione attive dell’ uomo contra il cho- 
lera mediante prodotti di autolisi del vibrione eolerigeno ed intorno alla 


s natura di questi prodotti di autolisi. Sperimental 1906. Fasc. 2. (s. Fol. haem. 
Bd. III. No. 80. Pag. 42.) | 


. Die Shigasche Methode mit den Autolyseprodukten erzeugt auch für den Cholera- 
vitrio Baktrizidine und Agglutinine das immunisierende Antigen löst Antikörperproduktion 
such im getrockneten Zustande aus (wie dieses ja auch umgekehrt auf Agglutinine reagiert 
[Widal-Ficker]). Die Wimpern der Bakterien sind zur Agglatininerzeugung nicht nötig, 
és such entwimperte Keime diesen Schutzkörper erzeugen. 

Das Autolyseprodukt des Typhusbazillus besteht aus stickstoffhaltiger Substanz, die 
ionen wegen teilweise wenigstens zur Gruppe der Nukleine gehört. 


Pappenheim (Berlin). 


RK Schmitz, Untersuchungen über das nach der Lustigschen Methode 
bereitete Choleravakzin. Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. Bd. LII. No. 1. 
190. Pag. 1--30. (Siehe auch Heller, Fol. haem. Bd. III. Pug. 42.) 


Pappenheim (Berlin). 


) E. Biell, Experimentelles über Immunisierung mit Choleranukleoproteid. 
Zeitschr. f. Hygiene. LV. No. 2 


Man fasst die toxischen und immunisierenden Bestandteile der Bakterienzelle unter 
Namen Protein zusammen. Speziell beim Cholera vibrio versuchten eine Reihe von 
Autoren, das Toxin oder Endotoxin von den sonstigen Eiweissbestandteilen zu isulieren. 
teinsubstanzen in Bakterien wurden nachgewiesen von Nencki beim Milzbrand- 
tazillus (Anthraxprotein), von Krieger beim Pneumokokkus, von Hammerschlag und 
Weyl beim Tuberkelbarillus. 
_ 1896 konstatierte Galeotti, mit dem Studium der aus Cholerakulturen gewinnbaren 
imkunisierenden Substanzen beschäftigt, dass das Impfvermdzen Substanzen zukommt, die, 
“wohl za den Proteinen gehörig, verschiedene chemische Konstitution besitzen. Am kräftigsten 
mmmmnisierend wirkte ein P-haltiges Nukleoproteid. Er gewann dasselbe nach der Methode 
a Hammersten und Lustig durch Auflösen der Vibrionen in einprozentiger Kali- 
und derauffolgender Füllung mit Essigsäure. 
‚ Nach Ivar Bang (Ueber Nukleoproteide und Nukleinsäuren, Deutsche med. Wochen- 
schrift 1901) bestehen die Nukleoproteide aus drei Komponenten, aus Eiweiss, Phosphor- 
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säure und Xanthin(Purin)basen, und zwar sind Phosphorsäure und Xanthinbasen in Form 
einer organischen Verbindung vorhanden (cf. Lezithin, Glyserinphosphorsäure und Cholin), 
bei der die Phosphorsiure an Eiweiss oder Nukleinsäure gebunden ist (cf. Lezithin, 
Fettphosphorsäure). Danach sind Nukleoproteide Verbindungen von Eiweiss und Nukleinsäure. 

Nachdem Galeotti dieimmunisierende Wirkung des Choleranukleoproteids festgestellt 
hatte, haben Lustig und Galeotti die immunisierende Wirkung des entsprechenden Pest- 
vakzins studiert; ebenso konnte Tiberti (Milzbrand), ferner Tavel, Krumbein und 
Gliicksmann die immunisierende Wirkung der von ihnen extrahierten Nukleoproteide fest- 
stellen. In bezug auf das Choleranukleoproteid konnte Schmitz zeigen, dass das nach 
der Lustigschen Methode gewonnene Präparat den tierischen Organismus sicher gegen 
experimentelle Infektion schützt. Verf. setzte es sich zur Aufgabe, die spezifischen Immun- 
körper im Serum nachzuweisen und zu bèweisen, dass das so gewonnene Serum präventive 
und kurative Eigenschaften besitzt. Ä 

Es. liessen sich mit dem erhaltenen Nukleoproteid im Serum Agglutinine und (wachs- 
tumshemmende) Bakterizidine nachweisen. Beim Pfeifferschen Versuch ergab sich eis 
Maximaltiter von 0,0008. | 

Verf. kommt zu dem Schluss, dass das Nukleoproteid also höchst geeignet zur aktiven 
Schutzimpfung ist. | 

Andererseits verleiht aber das so gewonnene Serum auch hohen Präventirschutz gegen 
nachfolgende Infektion (bis zur töfach tötlichen Dosis). Selbst postinfektionell gelingt es, 
schwer erkrankte. Tiere am Leben zu erhalten. Somit hat der Serum hohen kuratives 
Wert und ist auch zur therapeutischen Verwendung geeignet. | 

| Pappenheim (Berlin). 


74) B. Klein, Ueber die Immunisiorung gegen ‘Cholera mittelst Bakterien- 
extrakten. Zentralbl. f. Bakt. Bd. XL]. Heft, 1. 


Die nach der Mothode von Neisser und Shiga dargestellten Extrakte aus Cholera- 
bazillen besitzen cbenso immunisierende Eigenschaften wie der Impfstoff nach K olle oder 
abgetitete Bouillonkulturen, wenn auch die Wirkung eine schwächere ist. Letzteres ist 
aber von praktischer Bedeutung, insofern eine zweite Impfung mit einem stärkeren Impf- 
stoff nicht mehr die sonst auftretenden starken lokalen und allgemeinen Erscheinungen 
hervorruft. 3. Isaac (Marburg). 


45) A. Mac Fadyen, Upon an Anti-Cholera-Serum. Lancet. Aug. 25th 1906. 


By the cold grinding process acutely toxio cell juices possessing actively immuni- 
zing properties can be obtained from the cholera organism, An anti-body can be prepared 
for that primary poison which exists as an integral portion of the choterabacillus. The 
‘asti-endotoxic. power of ihe serum can be raised toa marked degree, The seram possesses 
azglutinative and bacteriolytic properties. There is an intimate relationship between 

virulence and toxicity of the cholera. organism. The endotoxin obtained by this process 
is thermolabile at 55° C and 60° C. | Goodal] (Edinburgh). 


76) A. Mae Fadyen, Ueber ein Anticholeraserum. Zeitschr. f. Bakteriol. 1900. 
Pag. 365. 

| Seine Versuche haben deu Beweis geliefert, dass es bei bestimmten Methoden gelingt. 
einen Antikörper für das Choleruendotoxin zu gewinnen, Das betreffende Ziegenserum 
enthält zugleich auch Agglutinine und Bakteriolysıne. "ogo agglutinierte und !/,, gab 
Pfeiffers Beaktion. | 

Ferner wurde festgestellt, dass beim Choleraorganismus enge Beziehungen zwischen 
Virulenz und Giftigkeit bestehen. 
Ä Das Choleraendotoxin ist thermolabil und wird bei 55-669 zerstört. 

| Pappenheim (Berlin). 


79 0. Huntemäüller (München, Immunisierung gegen Hiihnercholera mit Ag- 

gressinen und Bakterienaufschwemmungen. Zentraibl. €. Bakteriol, 1906. 
d. ALII. Pag. 170. ’ | 

Mit Aggressinen, sowie mit vorsichtig auf 44° erhitzien Hühnercholerabakterien 

lingt die Immunisierung von Kaninchen gegen Hühnercholera.. Da die immunisferende 

Substanz sich nicht filtrieren lässt, so nimmt Verf. an, dass sie in den Bakterienleibem 

liegt. Die theoretischen Grundlagen der Bailschen Aggressintheorie seien abzulehnen, 

egen sei der hierdurch bewirkte praktische Erfolg der Hübnerchaleraimmunisierung 
bemerkenswert. | J. Citron (Berlin). 
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78: d. Ciirom, Die Immunisierung gegen die Bakterien der Hogcholers 
‚Schweinopest) mit Hilfe von Bakterienextrakten. Zeitschr. f. Hygiene. 
Bd. LOT. No. 8. 1906. (8. a Fo). haem. LIL. Pag. 276 und 306. | 


Es gelingt mit Sicherheit, mit Hilfe von Bakterienextrakton der Schweisiepest (wohl 
auch des Mäusetyphus.) die empfindlichsten Tiere gegen schwerste Schweinepest aktiv und 
zwar nachhaltiger als mit deu bisherigen Methoden zu immunisieren. Im Gegensatz 
dazu ist eine Behandlung mit den ausgelaugten Bakterienrlickständen los. 


Pappenheim (Berlin). 


79) Koske, Untersuchungen über Schweinepest. Arb. a. 4, Kaiserl, Gésundheitsant. 
Bd. XXIV. No. 2. 1906. 


Sehweineseuche und Schweinepest sind zwei verschiedene wohlehärakterisierte Krank- 
keiten, die sich jedoch häufig gegenseitig komplizieren. 

Ein Eselimmanserum zeigte gegenüber Schweinepest ein Agglatinationstito vou 
1:280000, gegenüber einem Paratyphus B-Stamm 1 : 500000. 

Ferkel lassen sich durch Kombination der akliven und passiven Immunisierungsmethode 
secbet gegen die tötliche intravendselnfektion festigen. 

Schreibers Vorschlag, Pest- und Seucheserum als polyaventes Serum kombiniert 
anzuwenden, hält Koske für ungeeignet, Pappeaheim (Berlin), 


80: Fritz Schmidt, Immunisierung gegen Schweinepestbasillen mit Anto- 
lysaten, Schüttelextrakten und Zerreibungsprodukten dieser Basillen. 
Veterinärmedizinische Dissertation. Giessen. Juli 1906.  Pappenheim (Berlin). 


81) Weil, Ueber Aggressinimmunitat von Schweinen gegen Schweineseuche. 
Zentralbl. f, Bakteriol, Bd. XLI. No. 1. 1906. 


Verf. konnte mit gatem Erfolge Schweine mit von Kaninchen stammenden Schweine- 
seuchenaggreasinen gegen dieses Aggressin immunisieren and erhielt dabei Immunität gegen 
die Schweineseuche überhaupt. Noch besser war der Erfolg, wenn er homologes, von Schweinen 
stammendes Aggressin nahm. Gegen Wassermann und Citron wird eingewendet, dass 
die Inmanisierang mit Bakterienextrakten nicht identisch sei mit der eigentlichen Aggressin- 
immunität. Wenn Aggressine blosse Bakterienextrakte wären, so wäre nicht zu verstehen, 
weshalb homologe Aygressine anders wirkten und immunisierten als heterologe, zumal 
sh im Brustböhlenexsudat der Kaninchen ungemein mehr Bakterien vorhanden sind 
als in der Oedemflüssigkeit des Schweines. Daraus folgt, dass die Aggressine erst inner- 
halb des Körpers durch Wechselwirkung zwischen Körper und Bakterien zustande kämen 
und somit modifizierte Bakterienextrakte seien. 

Mit Aggressin behandelte Tiere sind in der ersten Zeit nach der Injektion in einen 
Zustand der Ueberempfindlichkeit versetzt, so dasa sie der natürlichen Injektion leichter 
zugänglich sind als normale Tiere. Daher empfiehlt es sich, gleiehzeitig mit den Aggres- 
einen anfiaggressives Immunserum einzuverleiben, welches die Tiere so lange passiv schützt, 
bis die aktive Immunität durch Aggressinimmunisierung eingetreten ist. 

8. Isaac (Marburg). 


&, Tite, Beitrag zur Immunisierung gegen Geflügelcholera, Schweine- 
Seuche und Schweinepest mit ,Aggressinen“ nach Bail und mit Bak- 
lerienextrakten nach Conradi und Brieger. Veterinärmedizinsche Dissertation, 
Giessen. Marz 1906. Pappenheim (Berlin). 


83) W. Kolle und Strong, Ueber Schutzimpfung des Menschen mit lebenden 
abgeschwächten Pestkulturen („Poatvakzination“). Deutsch, med. Wochen- 
schrift. 1906. No. 11. 


Bereits vor einigen Jahren haben Kolle und Otto in ausgedehnten Versuchsreihen 
den Beweis erbracht, dass sich bei Affen, Mäusen, Meerschweinchen und Ratten durch ein- 
malige Injektion abgeschwächter Pestkulturen eine weit stärkere und dauerhaftere Immunität 
erzielen lässt, als durch Einverleibung abgetöteter Pestkulturen. Die von anderen Forschern 
twpfohlenen Impfstoffe sind nicht imstande, bei Meerschweinchen cine Immunität gegen 
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sirulenten Pestinfektionsstoff hervorzurufen. Auch bei anderen Tierarten leisten sie bezüg- | 
lich des Immunisierungseffektes viel weniger als die lebenden abgerchwichten Bakterien. 
Ee wurde von Kolle und Otto auch der Nachweis geführt, dass es Pestkulturen von 
hober immunissterischer Kraft gibt, welche ihre Virulenz für alle pestempfänglichen Ver 
suchstiere eingebüsst haben. Es ist ihnen gelungen, eine wenig virulente Kultur s 
weit abzuschw dass ganze Agarkulturen, also das Millionenfache der tötlichem Dosis, | 
den Meerschweiachen einverleibt werden konnten, ohne dass diese Tiere erkrankten oder 


5 | | 

Nachdem der Nachweis eines aus lebenden Pestkulturen bestehenden Impfstoffes von 
„ober immunisatorischer Kraft und zugleich von völliger Unschäilichkeit für die empfäng- | 
lichsten Tiere erbracht war, war es gerechtfertigt, das gefundene Prinzip beim Menschen | 
zur Anwendung zu bringen. Diese naheliegenden Versuche beim Menschen sind aus 
äusseren Gründen, vorzäglich weil bei uns die Pest nicht epidemisch herrscht, damals 
nicht ausgeführt. 

Diese Lücke in der Fortführung der Studien zur Auffndung eines guten -Schutz- 
impfungsverfabrens ist durch Versuche an 42 Menschen in Manila von Strong ausgefüllt. 
Diese Personen wurden mit wechselnden Dosen der lebenden, abgeschwächten Pestkultur 


ritst. : 

Die von den Verff. benutzten Pestkulturen sind für den Menschen bei künstlicher | 
Einverleibung in grösseren Mengen absolut harmlos. Sie erzeugen ausser einer mässigen 
lokalen und allgemeinen Reaktion, welche kaum stärker ist, als sie durch Einverl-ibung 
auch der abgetöteten virulenten Pestkulturen exielt wird, keinerlei i . Anderer- 
seits ist die Höhe immenisatorischer Kraft der Kultur nicht nur durch den Nachweis der 
spesifischen Blutveränderung bei den geimpften Menschen, sondern auch durch Versuche, 
an den für Pest höchst empfänglichen Tieren, den Affen, Batten, Mäusen umd Meer- 
schweinchen erbracht worden. Die Unbequcmlichkeit, welche bei der Einverleibung dieses 
wirksamen Pestimpfungsstoffes mit in den Kauf genommen werden muss, ist nicht grösser, 
als bei der Schutzpockenimpfung. Es gilt nun in endemischen Pestgebieten, wo eine 
Durchführung der hygienisch-prophylaktischen Massnahmen gegen die Pest nieht sam Ziele 
führt, oder auf Schwierigkeiten stösst, die Pestvakzination daraufhin zu prüfen, einen wie 
lange danernden Schutz sie gegen die natürliche Infektion verleiht. 

Verff. warnen jedoch davor, belicbige abgeschwächte Pestkulturen für die Schutz- 
impfasg des Menschen zu verwenden, welche nicht nach allen Richtungen ebenso wie die 
von ibnen benutzten Kpituren inbezug auf ihre Unschädlichkeit und zugleich auf ihre 
immunisatorische Kraft geprüft sind. Kein Experimentator sollte Versuche mit Pest- 
kulturen an Menschen machen, wenn er nicht garantieren kann, dass der Impfstoff völlig 
harmlos für den Menschen ist. Als Indikator dafür kann das Meerschweinchen benutzt 
werden. Stämme des Pestbazillus, welche Meerschweinchen in der Dosis von zwei Agar- 
kalturen nicht mehr zu töten vermögen, dürfen als hinreichend abgeschwächt zur Ver- 
wendung auch beim Menschen zugelassen werden. v. Boltenstern (Berlin). 





84) Strong, Ueber Schutsimpfung des Menschen mit lebenden abgeschwächten 
Pestkulturen. (Arch. f. Schiffs- und Hafenhygiene. 1906. Pag. 230.) 


Stämme vom Pestbazillus, welche Meerschweinchen in der Dosis von zwei Agar- 
kultaren nicht mehr zu töten vermögen, dürfen als hinreichend -abgeschwächt zur Ver- 
weudung auch beim Menschen zugelassen werden. Pappenheim (Berlin). 


86) W- 9. simpson, The Value of Haffkine’s Prophylactic in Plaque. Practitioner, 
Dec, 15 


Punt The paper is based mainly on reports hy Wilkinson on Inoculations in the 
unjaub. 
w In 1902.3 Case mortality among the uninoculated was 60.1 per Cent, among the 
inoculated 23 . 9. 

The statistics negative the view that Haffkine’s prophylactic is dangerous for 
8 to 10 days after inoculation should the person be exposed to plague or be incubating 
plague during that period. There is rather protection on the second day after inoculation 
and relative immunity continues over four months and may jet be shown to be more 


Haffkine’s prophylactic is the most powerful measure against a prevailing opidemie 
Of plague that a properly organised and efficient sanitary service can employ. 
== Goodall (Edinburgh). 
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86) Y. Kikuchi (Osuka), Ueber die passive Aggressinimmunität gegen Pest- 
basillen. Wien. klin. Wochenschr. 1906. No. 30. 


Verf. konstatiert in dieser vorläufigen Mitteilung, dass auch gegen Pest eine passive 
Immunisierang von Kaninchen und Ratten mit Serum von Kaninchen möglich ist, die, nicht 
mit Pestbazillen, sondern mit keimfreien Pestaggressinen (Baktcrienextrakten [Wasser- 
mann]) vorbehandelt sind. Die Schutzwerte scheinen bei diesem Verfahren noch höhere 
zu sein, als bei dem üblichen. Pappenheim (Berlin). 


87) D. 8. Rabaghati, Purpura Haemorrhagica complicated with Dysentery in 
Cattle used for production of Cattle-plague Preventive Serum. Journ. of 
Compar. Pathol. and Therapeutics. June 1906. Goodall (Edinburgh). 


88) Erhen, Ueber die aktive Immunität gegen Rhinosklerom- und Pneumonie- 
bazillen. Zentralbl. f. Bakteriol. Bd. XLI. 1906. No. 8 


Verf. gelang es, die subletalen giftigen Exsudate dieser Basilleninfektion letal 
zu machen, und schiebt diesen Erfolg den Bailschen Aggressinen zu. Dafür soll 
sprechen, dass man mit diesen Exsudaten eine aktive. aber nicht bakterizide Immunität 
ersielen kann. 

Uebrigens war früher die infektionsbefördernde wie die immunisierende Wirkung 
dieser beiden Bazillen wechselseitig, indem das Skleromexsudat auch bei Friedländer- 
schen Bazillen wirksam war und vice versa. Pappenheim (Berlin). 


89) Hoke, Ueber die aggressive Wirkung von Diplokokkenexaudaten. Wiener 
klin. Wochenschr. 1905. No. 14 


%) Hoke, Ueber die aggressive und immunisatorische Wirkung von Staphylo- 
kokkenexsudat. Zeitschr. f. Hygiene. Bd. L. 1 


905. Pag. 541. 
Pappenheim (Berlin). 


91) L Mitulesen (Bukarest), Die Resultate der spezifischen Behandlung der 
ehronischen Lungentuberkulose. Spitalul. No. 12. 1906. 


Der Verf. ist Anhänger der spezifischen Tuberkulosebehandlung, mit welcher er gute 
Resultate erzielen konnte. Von Wichtigkoit ist es, in allen Fällen genau zu un > 
ob der Patient eine eingreifende Behandlung v t und welche Art von Tuberkulin 
angezeigt ist. Die Erfahrung zeigt, dass man die Resultate bei jenen Kranken 
erzielen konnte, welche sich in einem gewissen physiologischen Gleichgewichte befinden, 
keine Gewiehtsabnahme zeigen und fieberfrei sind. Bei diesen kana die aktive Immuni- 
sierung mit den verschiedenen Kochschen Tuberkulinsorten vorgenommen werden. In 
schwereren Fällen ist es von Vorteil, mit der passiven Immanisi mittels Serum 
Maragliano zu beginnen, 10—15 Einspritsungen vorzunehmen und erst dann sum Tuber- 
kulin T oder TE überzugehen. In allen Fällen ist es ratsam, mit minimalen Tuber- 
kulindosen zu beginnen, um die Empfindlichkeit des betreffenden Individuums auszuprobieren. 
In praxi ist die Anwendung des Porlsuchtstuberkulins dem menschlichen 
Tuberkulin vorzuziehen, da dasselbe viel geringere Reaktionen hervorruft und viel 
taschere therapeutische Resultate erzielen lässt. Alle Tuberkuline wirken dadurch, dass 
sie die Zellen in ihrem Kampfe gegen die Taberkelbazillen unterstützen und zur Bildung 
von antibakteriellen und antitoxischen Körpern veranlassen. E. Toff (Braila). 


32) J. M. Fortesen-Briekdale, Anti-tuberculous Vaccines and Sera. Bristol 
Medieo-Chirurgical Journal. March 1906. Goodall (Edinburgh). 


$3) Re. C. Low, Tuberculin as an Aid to Diagnosis and Treatment. Scot. Med. 
u. Surg. Journ. May 1906. 

An account of Neisser’s practice in the Breslau clinique. 

Koch's old tuberculin is used i ab enickea! 

t is of great service in diagnosis, it may cure lupus and by removing thickening 
may do good by restoring flexibility. 

A positive local reaction may be taken as proof that the disease is net cured, but 
the absence of a reaktion does not prove absolutely that it is cured. 

In lichen scrofulosum tuberculin is capable of causing a complete cure. 

. Goodall (Edinburgh). 
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94) C. 8. Bowker, A Plea for the more General use of tuberculin. Lancet. 
Jane 30th 1905. Goodall (Edinburgh). 


95) 7. W. Brown, Treatment of Tuberculosis and Tuberculin Inoculation. 
Brit. Med. Journ. May 20th 1903. 


Report of a case of tubercular cyétitia in a girl aged 17 who showed great im- 
provement under treatment with Koch’s TR Goodall (Edinburgh). 


96) A. B. Harris, On the Use and Mistise of Tuberculin, Practitioner, Jany. 1900. 


Cases are posted in support of an argument in favour of testing the opsonic index 


in the tuberculin treatment. Goodall (Edinburgh). 


97) W. Watson Cheyne, Professor A. E Wright's Method of treating tuber-. 


culosis. Lancet, Jan. 13th 1906. 


This is a pe for caution in trusting to injections of tuberculin in cases where 


surgical means of treatment are avoinable. Goodall (Edinburgh) 
98) H. M. W. Grey. Remarks on some Clinical Conditions. Sect. Med. and Sarg. 
Journ., Jany. 1906. 
The paper includes inter alia notes on some cases successfully treated with tuber- 
calin by Wright’s method. Goodall (Edinburgh). 


99 J. B. Bradshaw and E. EF. Glynn, The significance of the opsonic power of 
the Blood and the Value of Estimations of the opsonicIndex in the Diag- 
nosis and Treatment of Tubercular and other Infections Liverpool Med. 
Chirurg. Journ., July 1906. Goodall (Edinburgh). 


100) 6. Baudran, Produit curatif dérivé de la tuberculinine, poisontuberculeux 
cristallisé. (Académie des sciences, séance du 6 Août 1906.) 


B. hat gefunden, dass die Tuberkelbazillen einen toxischen Körper alkaloider Natur 
entbalten, und es ist ihm gelungen, denselben in kristalliner Form zu isolieren. Er bat 
dann Versuche angestellt, aus demselben ein Produkt mit kurativen Eigenschaften abzu- 
leiten. Das Tuberkulin, weiches gesunden Meerschweinchen in Dosen von 0,0008 ein- 
gespritzt, dieselben innerhalb 8—15 Tagen tötet, gibt, nach Behandlung mit Caleinın per- 
manganicum ein antitoxisches Produkt, welches in Dosen von 1 ccm 12 Stunden vor 
Einspritzung der tötlichen Tuberkulindosis injiziert, die betreffenden Meerschweinchen vor 
dem 'Tode bewahrt. Ausserdem hat das Produkt auch kurative Eigenschaften und wurden 
günstige Erfahrungen mit demselben bei Meerschweinchen und Bovideen gemacht. Der 

erfasser hat durch Selbstversuche feststellen köunen, dass die Einspritzungem dieses 

Produktes schmerzlos sind, kein Fieber auftritt und auch sonst keinerlei Störung in Er- 

scheinung tritt, selbst wenn man dieselben wochenlang fortsetzt; die Resorption erfolgt rasch. 
E. Toff (Braila). 


101) P. Armand Delille et M. Huet, Recherches sur lemoded’action, respectif et 
réciproque de différents poisons extraits du bacille tuberculeux Journal 
de. Physiologie et de Pathologie générale, tome huitième n°6, 15 novembre 1906, pages 
1066 — 1076. 


Voici les conclusions de ce travail (les expériences ont été faites sur le cobaye et 
sur le lapin): Le bacille tuberculeux vivant est, dans les lésions qu'il provoque, anupiy- 
lactisant vis-à-vis d’une ou plusieurs nouvelles inoculations du même bacille, de même pour 
les poisons diffusibles mais non pour les poisons à action ivvale; il produit une congestion 
des lésions antérieures. 

Une inoculation de poisons à action locale n'est ni anaphylactisante ni immunisante 
vis à-vis d'une inoculation de bacilles ni vis-à-vis d’inoculations ultérieures de poisons à 
action locale, | 

La tuberculine de Boirel (bacilles dégraissés par le xylol à froid) n'est pas ana- 
phylactisante vis-à-vis de l'inoculation ultérieure de bacilles tuberculeux ni, vis-à-vis de 
l'inoculation ultérieure de poisons 4 action locale. Sabrazès (Bordeaux). 
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|) Bahli, Ueber Tuberkulinhehandlung. Korrespondenzblatt f. Schweizer Aerzte. 
XXXVIl, No. 12/18. 


Das therapcutische Prinzip ist in den verschiedenen Präparaten im Prinzip das 
gleiche. Verf. bevorzugt das Präparat von Béranoek (bakter. Laboratorium Neuenburg), 
weil es die spezifischen toxischen Substanzen der Kultur aus Bazillen und Leibern mög- 
lichst vollständig und unverändert, frei von Stoffwechselsersetzungen dea Nährbodens, ent- 
bit Taberkulin wirkt nicht spezifisch heilend,- die Krankheit vernichtend, sondern nur 
aktiv immunisatorisch, die Reaktion des Organismus kräftigend. Indem diese den Organis- 
pus ra einer erbdhten Produktion von Abwehrkräften und Gegengifted gegen das Tuberkulose- 
virus befähigt, erzeugt es schliesslich erhöhte Resistenz und Giftfestigung. Es ist also 
blog ein funktionstherapeutisches Mittel, ein Heilung beförderndes und indirekt wirkendes 
Mittel; die eigentliche Heilung muss der Organismus selbst besorgen. 

Diese Giftfestigung kann sich nur allmählich vollziehen und nur allmählich 

werden. Deshalb muss sich auch die Antikörperbildung ausiteende Noxe gang 
allmählich eimschleichen. Eigentliche Reaktion muss vermieden werden. Die 
Besktion ist eine Erhöhung Vermehrung und Steigerung der schon bestehenden 
Krankheit, also eine schädliche, nicht eine fürderliche Abwehrreaktion; sie tritt bei diskon- 
tiogierlicher Steigerang der Dosis auf, schwächt und schädigt den kranken Körper 
und muss demnach vermieden werden. Die Behandlung hat nur Erfolg, bei be 
gimenden Fällen. Gegen Behandlung fortgeschrittener schwerer Fille legt Verf. Ver- 
wahreng ein. . Pappenheim (Berlin), 


18) Krause, Teber „spezifisches“ Tuberkulin. Zeitsehr. f. Tuberkulose, IX, 1907. 
Verf. empfiehlt, nach den günstigen Erfahrungen der Wrightschen Opsoninkur, 
Phthisiker mit den Tuberkulinen (Emulsionen) ihrer eigenen Tuberkelbazillen zu be- 
handeln, da für diese bzw. zum Kampf gegen diese die körpereigenen Leukozyten am 
besten angepasst und geeignet seien. | Pappenheim (Berlin). 


I) Spengler. Die Doppel&tiologie der tuberkulösen Phthise und die Vak. 
tinstionsbehar.dtung. Wien. kL Rundschau 1906, No. 38. 


Bei 112 Phthisikern besıand bei 78, d.h. 61 Prozent symbiotisches Zusammenwirken 
von Tuberkel- und Perlsuchtbazillen. Hier war der Verlauf gutartig und chronisch. In 
22 '20 Prozent) tiebernden Fällen schlechter Prognose bestand reine humane Tuberkulose, 
bei 5 (5 Prozent) bestand Perlsucht mit Fieber, aber gutartigem Verlauf. Demnach würde 
die Phthise zumeist auf Symbiose humaner und boviner Bazillen beruhen, welche einander 
antagonistisch entgegenwirken. Je singulärer die Infektion, desto ungtinstiger der Verlauf, 
zumal bei bumaner "Tuberkulose. 

Für die Therapie ist günstig, dass auch die Toxine der humanen und bovinen 
Toberkulose antagonistisch wirken.‘ Man muss also stets primär das entgegengesetzte Vak- 
un, das Derivat der im Krankheitsbild nicht dominierenden Bakterienart wählen. Erst nack 
Vonmmanisierung mit diesen Vakzinen ist sekundär eine Anwendung des eigentlichen ad- 
Wusten Toxins statthaft. Pappenheim (Berlin). 


106) Wessermiann, Nenere experimentelle Untersuchungen der Tuberkulose. 
Dritte Tuberkulose-Aerzte-Versammlung, Berlin, Juni 1906. 
Referat über seine Untersuchungen zur Erklärung der Abstumpfung der örtlichen 
ud allgemeinen Reaktionen gegenüber Tuberkulinbehandlung. 


Die Grundlage der Tuberkannbehandlung hat auf einer gewissermassen umgekehrten 
Widalmethode zu beruhen. Man benutzt dabei das Serum eines an einer bestimmten und 
aten Krankheit Erkrankten, um etwaige gleiche Krankheitskeime in einem anderen 
weiten Organiemus, um dessen etwaige gleiche Erkrankung nachzuweisen. Beim Widal 
wird das fragliche unbekannte Serum, mittels seines Agglutiningehaltes, auf Typhusautikörper, 
tko Typhuserkrankung an lebenden Typhuskulturen geprüft. 

Hier wird das fragliche zweite Serum an einem feststehouden ersten sicheren 
Typhusserum, mittels dessen bakteriziden oder antitoxischen Antiköpern, auf vorhandenes 
Typhusantigen (Typhusbazillen, Typbustoxine) geprüit. 

Mittels dieser Methode ist es gelungen festzustellen, dass im Beginne tuberkulöser 

ang sessile 'Tuberkulinsntirezeptoren im tuberkulösen Gewebe vorhanden sind, 
welche das Tuberkulin daselbst binden und so die spezifische lokale erhebliche lymphboplastisc lic 
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Roaktion auslösen, dass aber bei alter imveterierter Tuberkulose bezw. auch bei länger 
dauernder Tuberkulinbehandlung Antituberkulin im Blute kreist und das Tuberkulin ds- 
selbst abfängt, so dass es erst gar nicht an den Herd herangelangen kaun. Länger er- 
kranktes tuberkulöses Gewebe reagiert nicht mehr; bei ihm lässt sich mittels obiger 
Methode Antituberkulin im Biute nachweisen. Hier ist Antituberkulinbehandlung erfolglos. 

Wo also keine Reaktion mehr stattfindet, ist mit der Behandlung aufzuhören. 
Pappenheim (Berlin). 


106) Gengon, Zur Kenntnis der antituberkulösen Sensibilisatores. Berl. klin. 
ochenschrift 1906, No. 8. 


Mittels seiner Methode lassen sich spezifische Sensibilisstoren feststellen bei Tieren. 

die mit eiweisshaltigen (Milch, Albumin, Fibrinogen, beterologes Serum) Flüssigkeiten ge- 
spritzt wurden. 

Die Injektion säurefester Bazilien (Kaltbititertuberkulose) ruft beim Meerschweinchen 
mit dieser Methode nachweisbare Sensibilisatorcn (bakterizide Amborezeptoren) hervor, welche 
nicht nur für die homologen antigenen Mikrobien spezitisch aktiv sind, sondern auch gegen 
über sonstigen säurefesten Sapropbyten «der anderen tierpathogenen säurefesten Bazilien 
artspezifische Gruppen besitzen, vor allem gegen Menschen-, Rinder- und Hübnertuberku- 
lose. (Es gibt also anscheinend doch auch gegen die fetthaltigen Bazillen nicht nur 
Agglatinine, sondern auch Bakteriolysine.) Peppenheim (Berlin). 





107) Lüdtke, Tuberkulinreaktion und Tuberkulinim'munität. Brauers Beiträge 
z. Klinik der Tuberkulose. VI. 2. 


Die durch Tuberkulininjektionen zu erreichende Immunität besteht in einer spezif- 
schen und clektiven Immunität gegenüber dem eingeführten Antigen, die quantitativ und 
seitlieh beschränkt ist. 

Der heilende Effekt des Tuberkulins beruht nach Verf. auf der Wirkung in den 
erkrankten Partien, wodurch ein akuterer Verlauf der tuberkulüsen Gewebserkrankung 
hervorgerufen wird, und infolgedessen in einer Reihe von Fällen multiple lokale Heilung. 

"Tienes beruht darauf, dass das Tuberkulia einmal die allgemeinen bazillären (nukle- 
dren) Eiweiss-Komponenten des Tuberkelgiftes repräsentiert, ferner wohl auch die ifische 
Giftwirkung des lebenden Basillus in abgeschwiichtem Masse auslöst, bestehend in Tuberkel- 
bildung durch Zellenvergiftung, Epithelioid- und Riesenzellbildung, vor allem der eine 
sekundäre reaktive Giftwirkung bei der gesunden Umgebung erzeugt, bestehend in lympho 
taktischer Lymphozytenanlockung. | 
| Im normalen Gewebe erzeugt das Tuberkulin somit bloss reaktive Lymphozytose, im 
tuberkulös erkrankten vermehrte Lymphozytose, d. h. vermehrte Reaktion gegen die spezifisch 
tuberkulöse Läsion, die Lymphzellvermehrung um dic bazillenhaltigen vergifteten Rieser- 
zellen, die abkapselnde Granulation wird noch stärker. Das spezifische Tuberkelgift hat 
Affinität zu den histiogenen Gefässwandzellen, den Endothelien und Klaasmatozyten, das 
Tuberkulin findet adäquate Rezeptoren lediglich in den reaktiven Granulom-Lymphozyteo. 
Die Tuberkulinwirkung ist scmit in gowissem Sinne auch eine spezifische, keine lediglich 
allgemeine, kann also durch beliebige resistenzerhöhende Mittel nur insoweit und nur partiell 
ersetzt werden, als die letzteren cbenialls gewisse nukleinäre leukotaktische Komponenten mit 
dem Tuberkulin gemeinsam haben, auf welche auch beim Tuberkulin die ganz allgemeine 
Reaktion zu beziehen ist. Infolge seines Gehaltes an sonstigen spezifischen Substanzen Ist 
aber die Wirkung des Tuberkulins eine spezifische, und zwar weniger eine spezifisch toxi- 
sehe (riesenzellbildende, epithtloidtuberkelbildende), als eine spezifisch reaktive (lympho- 
zytenanlockende, lymphtuberkelbildende). Die Wirkung des Tuberkulins auf den tuberku- 
lösen Organismus findet adäquate bindende Rezeptoren weniger in den toten Riesenzellen 
und vergifteten Epitheloidzellen, die den Riesenzell- und Epitheloidtuberkel bilden, al: 
vielmehr in den tuberkulüsen Lymphozytomen. Die Tuberkalinreaktion beruht demnach 
nicht auf einer Reaktion (Tuberkulinbindung) des tuberkulös erkrankten Gewebes, des 
Riesenzell-Epitheloids-Tuberkels, sondern auf einer Reaktion des den Tuberkel einkapselnden 
Lymphozytoms. Im gesunden Organismus reagieren auf Tuberkulin die gesunden Lym- 
phogyten des Bindegewebes und der hämapoctischen Organe, im tuberkulösen Organismus 
die Lymphozyten des reaktiven Lympbtuberkels. . on 

Die Heilung durch Tuberkulin ist daher mehr eine indirekte, allgemein stimulie- 
rende, die in der Antituberkulinproduktion ihre natürlichen Grenzen findet. Spesifische 
Immunisierung müsste durch passive bakteriolytische und gleichzeitig antiendotoxische 
Serotherapie die spezifischen Giftkomponenten erzeugen. 
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Doch würde ein antituberkulobazilläres Serum niemals ohne weiteres bakteriolytiach 
die säurefesten wachsreichen Bazillenleiber lösen und durch sie diffundieren können. Auch 
produziert der Körper zu schnell Präzipitine und Antiantitoxine gegen die eingeführten 
kérperfremden Stoffe. Das Maragliano- und Marmoreksche Serum vollends enthält 
lediglich Antituberkulin (also einen Gegenkörper auf das heilende, spezifisch stimulierende 
Prinzip, ist also eigentlich unzweckmässig) und daneben bloss noch kurativ wertloses Ag- 
glatinin; wirksame Ambozeptoren scheinen bis jetzt nicht nachgewiesen zu sein. 

Die Tuberkulinunempfindlichkeit beruht aber nach Wassermann-Bruck nicht auf 
erböhter Resistenz, H ität oder Bezeptorenschwund an den Lymphozyten gegenüber 
dem Tuberkulin, sondern auf Tuberkulinabfang durch ins Serum abgestossene, aus den 
Lymphozyten stammende und im Ueberschuss von diesen produzierte, Tuberkulin bindende 
Antituberkulinrezeptoren im Serum.) Pappenheim (Berlin). 


108) 6. Sohröder, Ueber die Wirkungen des Alt-Tuberkulins. Beiträge zur Klinik 
der Tuberkulose. VI. 4. | 


Zuerst bespricht Verf. die verschiedenen Theorien der Tuberkulinwirkung (Babes, 
Ehrlich, Hertwig, Hahn, Hüppe, Kühne, Krehl-Matthes, Kaminer, Zupnik, 
Wassermann-Bruck, Weil-Nakayama u. a Dann berichtet er über seine Versuche 
betreffend die Beeinflussung des tuberkulosen Prosesses beim Meerschweinchen einerseite 
dureh Alt-Tuberkulin, andererseits durch Albumosen. 

Wie Krehl-Matthes konnte er eine deutliche Beeinflussung des Krankheitsprozesses 
auch durch eine nicht bakterielle Albumose feststellen, durch welche die Intensität des Ver- 
jaufs in identischer Weise wie durch Tuberkulin gesteigert wurde. Andererseits war die 
Allgemeinwirkung der beiden verschiedenen Stoffe auf das tuberkulöse Tier quoad Gewöh- 
zung, Abstumpfung und Immunisierung nicht identisch. Pappenheim (Berlin). 


109) Klimmer, Demonstration der Organe von 2Kälbern, welche gegen Tuber- 

ulose immunisiert und hierauf mit virulenten Rindertuberkelbasillen 

intravends infiziert worden sind. Gesellsch. f. Natnr- und Heilkunde zu Dresden, 
27. Oktober 1907. (Cf. Minch. Med. Wochenschr. 1907, No. 3, 8. 140.) 


Zur Immunisierung wurden verwendet 1. ein Stamm avirulenter Tuberkelbasillen, 
2. mitigierter Rindertuberkelbasillen, und besonders 3. mitigierter menschlicher Tuberkel- 
basillen. Die Tiere wurden intravenös oder subkutan geimpft. 

Die vor der Impfung gesunden (auf Tuberkulin resktionslosen) Tiere wurden in 
tuberkulös verseuchten Stillen gehalten neben nicht geimpften Kontrolltieren. Von letzteren. 
gingen 33—40 Prozent an Tuberkulose ein. Die mit mitigierten Menschenbasillen schuts- 
geimpften Kälber haben auch später auf Tuberkulin niemals reagiert; allein die subkutan 
geimpften Tiere erwiesen sich gegen Tuberkulin ein Jahr lang tiberempfindlich. 

Die geschlachteten immunisierten Tiere, die vor der Impfung frei von Tuberkulose. 

gewesen waren, erwiesen sich auch bei der Obduktion frei davon. 
_ Bei den immunisierten Tieren, die nach der intravenösen und subkutanen Immuni- 
sierung künstlich mit vollvirulenter Rindertuberkulose intravente infiziert wurden, haftete 
letztere nicht; die Organe erwiesen sich nach dem Schlachten absolut frei von Tuberku- 
lose. Die angewendete Infektionsweise (5 mg Rinderbazillen intravenös) tötet nicht vor- 
behandelte Tiere unfehlbar an akuter Tuberkulose, Pappenheim (Berlin). 


110) 4. Calmette et G. Guérin, Une nouvelle methode de vaccination contre la 
tuberculose. (Académie des sciences, Paris, séance du 12 Juin 1904.) 


_ Die Versuche der Verfasser haben gezeigt, dass Tuberkelbazillen, welche durch 
Hitze oder verschiedene Reagenzien getötet worden sind, mit derselben Leichtigkeit durch 
die Darmwand treten wie lebende Basillen und dann ebenso wie die letzteren in den 
Mesenterialganglien und in den Lungen gefunden werden. Hiervon ausgehend, unter- 
suchten die Verfasser, ob junge Tiere (Kälber und Ziegen), welchen man in Zwischen- 
räumen von 45 Tagen 2 Dosen von je 5 und 26 cg toter oder in verschiedener Weise in 
ihrer Vitalität und Virulenz veränderter Bazillen eingibt, dann ohne Nachteil 5 cg frischer 
Kuhtaberkulose, welche andere Tiere sicher infiziert, einnehmen können. — 

Es wurde auf diese Weise festgestellt, dass Bazillen der Kuhtuberkulose, die durch 
fiafminntenlanges Kochen oder Erwärmen auf 70° und auf der oben erwähnten Art ein- 
gegeben, nach vier Monaten und für einen noch nicht näher bestimmten Zeitraum in 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 8 
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periekter Weise die Tiere gegen Infektionen, welche vom Verdauungstraktus ausgeher, zu 
schfitzen imstande sind. 

Diese Einimpfung bietet keine Gefahr dar und ist imstande, junge Kälber 
gegen die Infektion mit Tuberkulose zu schützen, es bliebe also nur noch, diese Unter- 
süchungen weiter zu verfolgen und zu vervollkommnen, um sie dann am Menschen anwenden 
zu können. Calmette und Guérin sind der Ansicht, dass es möglich sein wird, junge 
Kinder gegen die natürliche Infektion mit Tuberkulose zu schützen, indem man ihnen 
wenige Tage nach der Geburt und dann einige Wochen später eine geringe Menge 
menschlicher oder bowiner, in der erwähnten Weise veränderter 'Tuberkelbizillen eingibt. 
Man müsste nur die Vorsichtamassregeln ergreifen, die derart geimpften Kinder vier 
Monate lang vor jeder tuberkulöser Ansteckung zu bewahren. Die Schwierigkeiten, welche 
sich der allgemeinen Anwendung dieser Massregeln entgegenstellen würden, wären geriug 
anzuschlagen im Verhältnisse zu den grossen Vorteilen, welche für die Menschheit aus dem 
Umstande erwachsen würden, dass die zukünftige Rasse aus gegen die Tuberkulose refraktären 
Individuen bestehen würde. E. Toff (Braila\. 


111) von Behring, Tulase. 

Gelegentlich des vorjährigen Besuches französischer Aerzte und medizinischer Ge- 
lehrter ia Marburg gab Exz. v.B. bekannt, dass es ihm gelungen sei, ein von den Koch- 
schen 'Tuberkulinen gänzlich verschiedenes ungiftiges 'TB-präparat ,Tulase“ herzustellen, 
mit welchem er durch aktive Vakzination Versuchstiere gegen Tuberkulose festigen konnte. 
Die Versuche zur Gewinnung eigentlichen und spezifischen Heilserums zur praktisch wert- 
vollen passiven Immunisation bei Tuberkulose erklärt er für aussichtslos. _ 

Pappenheim (Berlin\. 


112) v. Behring, Diphtherieserum, Tetanusserum, Bovovakzin, Tulase. Deutsche 
Rerue, Novemberheft 1906. 
° Immunisierungsmethoden zur Verhütung und Heilung von Infektions- 
krankheiten. „Tuberkulosis“, 1906, Augustheft (herausgegeben von Pannwitz). 

Verf. sucht in diesen Aufsätzen Sinn und Zweck seiner Immunisierungsarbeiten im 
allgemeinen und seiner Tulasetherapie im besonderen ausführlich auseinanderzusetzen. 

Besonders interessiert hier der Abschnitt I, in dem er sich über die Bedeutung des 
isopathischen Heilprinzips verbreitet, und Abschnitt II, der den Inhalt des bekannten fran- 
zösischen Vortrages wiedergibt. 

„Wie der Mechanismus der Antikörperproduktion beschaffen sein mag, darüber wissen 
wir nichts Bestimmtes. Wir können nur ganz im allgemeinen aussagen, dass allen Lebe- 
wesen die Kraft innewohnt, Antikörper für solche Stoffe zu produzieren, die sie dem Be- 
stande ihrer individuellen Existenz hinzufügen durch einen Prozess, den man Assimilation 
nennt. Auch bei der Assimilation der gewöhnlichen Nahrungsprotcine werden Antikörper 
gebildet, aber die hierbei stattfindende Antikörperproduktion (Fermentbildung) imponiert 
uns nicht sonderlich, weil sie sich infolge vererbter Fähigkeiten und von Jugend auf 
stattfindender Uebung mit grosser Leichtigkeit vollzieht. Ein durchgreifender Gegensats 
zwischen nährenden und giftigen Proteinen oder Infektionsgiften existiert gar nicht. In- 
fektionsstoffe nennen wir aber in der Regel nur solche Proteine, die der lebende Organis- 
mus nicht zu assimilieren vermag, ohne eine mehr oder weniger lebhafte vitale Störung | 
zu erleiden. Diese vitale Störung bezeichnen wir in ihren höheren Graden als Krank- 
heit (Pathos).“ | 

Im Gegensatz zu der auf chemischen Vorstellungen fussenden Seitenketten- 
theorie Ehrlichs hat sich Verf. eine Vorstellung von dem Wesen der Antiktrperproduktion | 
zurechtgemacht, die von einer physikalischen Hypothese ausgeht. 

Er stellt sich die molekulare Struktur der zur Antikörperproduktion befäkigten 
Agentien als dissoziationsfähig im Sinne einer Polarisation vor, und nimmt an, dass unter 
dem Einfluss vitaler Kräfte der polarisierbare Infektionskörper in zwei antagonistische 
Teile gespalten wird, von welchen der eine im infizierten Organismus assimiliert und de- 
naturiert wird, während der andere in polarisiertem und deswesen mit besonderen Kräften 
begabtem Zustande in der extrazellulären Körperflüssigkeit gelöst wird und nach aussen 
befördert werden kann. 

Die von Pasteur entdeckte Fähigkeit mancher Lebewesen, aus dem optisch neu- 
tralen Traubenzäuremolekül ein linksdrehendes Weinsäuremolekül abzuspalten, wird nun io 
einer Art und Weise verwirklicht, die lebhaft erinnert an die Vorstellung, die B. sich vom 
Zustandekommen mancher Immunisierungsvorginge gemacht hat. Speziell bei 
seinen Versuchen tiher die ‘Tuberkulose-Immunisierung von Rindern, Schafen und anderen 
Tieren Lat er erkaunt, dass die Tuberkelbazillen aus solchen Molekülen zusammengesetzt 
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und, die man im originalen Gder genuinen Zustande kaum als giftig ansehen kann. Aber 
hese toxisch indifferenten Molekiile lassen sich in zwei antagonistische Substanzen 
erlegen, von welchen jede für sich einen mächtigen Einfluss austibt auf den Ablauf der 
im Organismus tuberkuloseempfänglicher Individuen. 

_ _B. bat diese beiden, nach seiner Vorstellung polarisierten und deswegen antago- 
ustisch wirksamen Anteile des Tuberkulosevirus in seinem Pariser Vortrag vom 7. Oktober 
1906 ale TV-Substans und als TC-Substanz bezeichnet. Nur die TC-Substanz ist nach 
kinen Untersuchungen für animalische Individuen assimilationsfähig und kann Anteil 
ıchmen am Leben der zellularen Elementarorganismen, während die in ihrer Wirkung dem 
Kochschen Tuberkulin entsprechende TV-Substanz intrazellular nicht existenzfähig ist.*) 
‘ine nach dem Pariser Vortrag fortgesetzten Studien haben immer mehr Material geliefert 
rar Stütze der Annahme, dass eine intrazellulare TC-Assimilation Voraussetzung und 
Crsache der bekannten Tuberkulinüberempfindlichkeit ist. Das in die Körpersäfte ge- 
angte Tuberkulin (bzw. seine TV-Substauz) übt nämlich eine Attraktion aus auf das intra- 
ellalare 'TC-Deriva: (TX), wodurch eine Störung der zellularen Tätigkeit eintritt. 

Das tertium comparationis zwischen dieser Interpretation der Tuberkulinüberempfind- 
schkait und den Pasteurschen Beobachtungen über die Spaltung und Assimilation der 
[raubensäe durch das Penicillium glaucum ist nach B. darin zu finden, dass dieser Schimmel- 
pls, wenn man ihm Traubensäure mit der Nahrung zuführt, nur den rechtsdrehenden An- 
lel des Traubensäuremoleküls assimiliert, den linksdrehenden Antikörper aber nicht zu 
rerwertea vermag, sondern ihn nach aussen abstösst. Wie die traubensäuregefütterten 
Penizillien überempfindlich gemacht werden können gegenüber der Weinsäure, so wird 
tach einer Infektion mit dem Taberkulosevirus der animalische Organismus tiberompfindlich 
gegenüber dem TV und gegenüber dem Kochschen Tuberkulin, in dem noch ein Teil der 
IV-Wirkang erhalten geblieben ist. 

Die Quintessenz der Seitenkettentheorie kann durch den Satz gekennzeichnet werden, 
les immer vitale Elementarorganismen, bzw. vitale Elemente niedrigerer Ordnung, mit- 
rirken müssen, wenn in dem auf einen Infektionsstoff regierenden Individuum spezifische 
\ntikörper produziert werden sollen. 

Die Weigert-Ehrlichsche Regenerationshypothese setzt speziell für die Erzeugung 
mwunisierender Antikörper durch einen vitalen Elementarorganismus eine primäre Schä- 
liguag durch den Kontakt mit dem Infektionsstoff voraus, welche Schädigung so zu ver- 
teen ist, dass ein integrierender Bruchteil (,Seitenkette“) dieses Eleinentarorgauismus 
eine Vitalität verliert. Danach entsteht gewissermassen ein vitales Vakuum, welches vom 
en belebten Nachbarteilen aus „vitalisiert“ wird, und zwar mit dem in der Regel zu be- 
bachtenden Erfolg, dass mehr neubelebtes Material erzeugt wird, als durch die funktionelle 
«aädigung in Verlust gegangen war; der Ueberschuss von „vitalisierten“ Molekülen wird 
lon in das Blut abgestossen und funktioniert hier als spezifischer Antikörper für den- 
eaigen Infektionsstoff, durch welchen seine Produktion veranlasst wurde. 

_ B. hat sich bei seinen eigenen, sam Zweck der Aufdeckung des Mechanismus der 
lutikirperentstehung ausgeführten Experimentalarbeiten im wesentlichen auf den Boden 





') Dieses ist, mit anderen Worten gesagt, im Wesen eine ähnliche Vorstellung, als 
renu man annimmt, dass das Immunpräzipitin bzw. Präzipiticserum selbst in sich präzipi- 
able und präzipitierende Substanz enthält, die nach Fortfall einor Hommung aufeinander 
wirken können, vorher aber in parapolarisiertem inaktivem Zustande sind; oder wie 
ven Ehrlich jedem Immunkörper gleichzeitig eine spezifisch differente zymotoxische und 
ane ganz allgemeine, bloss chemisch wirksame, assimilierbare haptophore (iruppe zuschreibt; 
Mer wenn man annimmt, dass ein Bakterium einmal aus allgemein assimilierbarer, ledig- 
ıch körperfremder, albuminöser, und zweitens aus spezifisch toxischer, endotoxischer 
Jebetans besteht, deren erstere bloss bakteriolytische Ambozeptoren auslüst, während die 
weite die eigentlich wirksamen spesifischen Antiendotoxine hervorruft (Pappenheim); 
tens haben Pappenheim und Pröscher bereits vor Behring (Folia haematologica II) 
lem Tuberkulin eine spezifisch tuberkelbacilläre, nur auf tuberkulöses Gewebe reagierende 
Wbstaaz neben einer allgemein stimalierenden, Iymphotaktisch wirkenden zugeschrieben. 
Neuerdings wird auch als Heilmittel ein gewisses Tuberkuloalbumin in den Handel ge- 
macht, welches gleichzeitig die Stoffwechselprodukte (Alt Koch) wie die Ledbessubstanzen 
ea Koch) menschlicher und boviner Bazillen cnthält, welches aber giftfrei gemacht sei, 
Mem die (spezifischen) Tuberkulotoxine sorgfältig eutfernt seien. Ob es berechtigt ist, in 
ka been Leibessubstanzen (TC) die spezifische Heilsubstanz und den eigentlichen für 
iktive Immunisierung geeigneten Heilfaktor zu erblicken, statt in dem sehädlichen TV 
Mitt absuwarten. Das TC ist ein blosses lymphotaktisches Stimulans, wiihrend das TV 
gen die schädliche Epitheloid- and Riesenzellbildung immunisieren würde. (Ref) 

& 
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der vorstehend charakterisierten Regenerationsbypothese gestellt, nur mit dem Unterschiede, 
dass er eine aus Derivaten vitaler Körperelemente des infizierten Organismus einerseits uni 
aus Derivaten des Infektionsstoffes andererseits kombinierte Antikörperzusammensetzune 
annimmt, während Ehrlich die Antikörper einzig und allein aus den autochthonen Körper- 
elementen des zur Antikôrperproduktion befähigten Individuums hervorgehen lässt. 

Dieser von Ehrlich abweichenden A ng gibt er dadurch Ausdruck, dass er 
für ein Tuberkelbazillenderivat (TX) innerhalb von zellularen Elementarorganismen tuber- 
kulös infizierter Individuen eine symbiotische Existenz postuliert. 

Diese Annahme besagt also, dass die zur Immunisierung geeigneten Infektionsstofe 
im physikalischen Sinne dissoziierbar oder polarisierbar sein müssen und dass die Antikörper 
als Dissoziationsprodukte aufzufassen sind. Infolgedessen ist die Reindarstellung von 
Antikörpern ein fruchtloser Versuch, denn die Forderung, aus antitoxischen Protein- 
körpern, speziell aus dem antitoxischen Serumeiweiss, ein eiweissfreies Antitoxin in reinem 
Zustande zu gewinnen, muss für ihri ebenso vernunftwidrig sein, wie die Forderung der 
Reingewinnung eines eisenfreien Megnetins aus Eisenmagneten, die wir ja gleichfalls nicht 
als chemisch, sondern als physikalisch dissoziierte (polarisierte) Körper betrachten müssen. 
Demnach „scheint diese Dissozistionshbypothese den erkenntnistheoretischen Ansprüchen 
der Jetetzeit einigermassen zu genügen und das isopathische Heilprinzip unserem Denke 
weniger paradox erscheinen zu lassen als den wissenschaftlich gebildeten Vertretern der 
älteren "Schulmedizin“, 

Verf. bespricht alsdann die Unterschiede der passiven Serotherapie und aktiven anti 
bakteriellen und antitoxischen Immunisierung (Mithridatisation, Immunisierung, Pasteur- 
sche Vakzination) und fährt fort: 

„von grösster Wichtigkeit ist, dass die nach der Methode des Mithridates gegen 
das Diphtberiegift immunisierten Tiere gleichzeitig gegen die krankmachende Wirkung 
der lebenden Diphtheriebazillen immun gemacht werden; dagegen werden die gegen das 
Tuberkulin immunisierten Individuen nicht gegen die durch Kochsche Basillen erzeugte 
Tuberkulose immun gemacht. Mir selber aber ist es gelungen, aus den Tuberkelbazilles 
in meiner Tulase ein von dem Kochschen Tuberkulin verschiedenes Toxin herzustellen, 
und ieh habe gefunden, dass man verschieden“ Tierarten auch gegen die krankmachende 
Wirkung der lebenden Tuberkelbazillen durch meine Tulase immun machen kann.“ 

„Die Methode der aktiven Vakzination habe ich auch für die Bekämpfung der 
Rindertuberkulose verwertet, indem ich die anthropogenen Kochschen Tuberkelbasillen 
verwendete, die sich für Rinder in der Regel wie ein schwaches Virus verhalten und in 
ähnlichem Verbältnis zu dem stark virulenten taurogenen Virus stehen wie das Kubpockes- 
virus (Vakzine) zum vollvirulenten Variolavirus. Das zur Perlsuchtbekämpfang bestimmte 
Immunisierungsverfahren ist demnach ein Jennerisierungsverfahren; ich habe es am 12. De- 
sember 1901 in Stockholm anlässlich der ersten Nobel-Feier veröffentlicht. Zwei Jahre 
später hat R. Koch die Richtigkeit und Wichtigkeit dieser von mir entdeckten Tukerkulose- 
schutzimpfungemethode bestätigt.“ 

„Meine Hoffnung, dass schon vor Ablauf des Jahres 1906 die tierexperimentelles 
Ergebnisse auch in andern Instituten so weit gediehen sein würden, dass die Aüglich- 
keit einer spezifischen Tuberkulosetherapie, ohne Zuhilfenahme eines lebeaden Vakziw, 
keinem Zweifel mehr unterliegt, ist nicht getäuscht worden. Auch durch die Tagesprestt 
ist schon bekannt geworden, dass Calmette, der Direktor des Pasteur-Instituts in Lille, 
mit abgetötetem Tuberkulosevirus Ziegen tuberkulose-immun gemacht hat. Obgleich 
Calmette unabhängig von mir für Ziegen eine intestinale mithridatisierende Methode ge 
funden hat, die grosse praktische Bedeutung besitzt, so ist er doch auf einem Wege dazu 
gelangt, der grosse Aehnlichkeit hat mit demjenigen Wege, den ich selbst zurückgelegt 
hatte, bevor ich eine praktisch brauchbare intestinale Immunisierung von Kälbern ausfindig 
machte. Die ersten Experimente, die mich schliesslich zur Perlsacht-Immunisierung von 
Kälbern mittels Tulasefütterung geftthrt haben, sind von mir am 17. Februar 1905 mitge 
teilt worden gelegentlich eines in vielen Zeitungen wiedergegebenen Vortrages, den 1 
im Beisein des Prinzen Ludwig von Bayern in München gehalten habe.“ 

„Demgegenüber gab ich meiner Ueberzeugung davon Ausdruck, dass mit der Ent- 
deckung eines von lebenden Tuberkelbazillen freien Tuberkuluseschutzmittels mir der 
Zeitpunkt gekommen zu sein scheine für seine Nutzbarmachung zur Bekämpfung der 
Tuberkulose des Menschengeschlechts.“ 

„Am 7. Oktober 1905 habe ich in Paris mitgeteilt, dass meine tierexperimentelles 
Tuberkulosearbeiten zur Entdeckung der Tatsache geführt haben, dass man Rinder mit 
einem von lebenden Tuberkelbazillen freien Tuberkulosemittel gegen Perisucht schützen 
kaan, und dass dieses Tuberkulosemittel, das ich ‚TC‘ nannte, auch nach erfolgter taber- 
kulöser Infektion bei Rindern und anderen Tieren therapeutisch von mirangewendet wordea ist.“ 
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„Zar Zeit meines Pariser Vortrages dürfte ich bei meinen Zuhörern die Bekannt- 
schaft mit der Tatsache 'voraussetzen, dass die vier Jahre früher in Stockholm gelegent- 
lich der ersten Nobel-Feier von mir mitgeteilte Entdeckung einer wirksamen Rinder- 
taberkuloseschutzimpfung mit Hilfe von lebenden Tuberkelbazillen in ihrer Richtigkeit 
und Wichtigkeit nicht bloss von wissenschaftlich arbeitenden Tuberkuloseforschern an- 
erkaant, sondern auch schon in der landwirtschaftlichen Praxis nutzbar gemacht worden 
war. Diese meine tuberkulose-therapeutische Entdeckung hat nämlich zur Ausarbeitung 
derjenigen Schatzimpfungsmethode geführt, die gegenwärtig unter dem Namen ,Bovo- 
vakzinatiom‘ in aller Welt von Viehzüchtern praktisch verwertet wird.“ 

„Die positiven Immunisierungsergebnisse bei der Anwendung eines Bovovakzins von 
mindestens zweifelhafter Lebensfähigkeit legten mir den Gedanken nahe, willkürlich ab- 
getötetes Tuberkulosevirus für Immunisierungszwecke stomachal einzuverleiben. Es ist 
schr bemerkenswert, dass man auf diese Weise auch Meerschweinchen immanisieren 
kann, wie durch Versuche, die darch Herrn Dr. Siebert in der zweiten Hälfte des Jahres 
1905 begonnen wurden, nachgewiesen worden ist. Derartig von Dr. Siebert stomachal 
vorbekandelte und drei bis vier Monate später auf ihre Immunität durch Behandl mit 
lebensfihigem Bovovakzin geprüfte Meerschweinchen konnten im Frühjahr 1906 
Professor Metschnikow gelegentlich seiner Anwesenheit in Marburg demonstriert werden. 

„Meine Laboratoriumsexperimente haben zwar die immunisierende Wirksamkeit der 
alimentären Zufuhr meines TC-Präparates unzweideutig dargetan, aber nur, wenn es sich 
um neugeborene Individuen handelt. Von der Blutbahn aus kann man mit meinem 
IC-Präparat auch ausgewachsene Laboratoriumstiere immunisieren, dagegen versagte das 
TC-Präparat bei seiner Einspritzung unter die Haut. Deswegen habe ich mich der Auf- 
gabe unterzogen, das aus den in meinem Pariser Vortrag erwähnten Bestbazillen gewonnene 
TC so zu präparieren, dass es auch vom Unterhautgewebe glatt resorbiert wird und Im- 
muität erzeugen kann. Diese Aufgabe habe ich gelöst durch meine Chloralhydratmethode, 
die ich später auch auf das volle Tuberkulosevirus übertragen habe. Erst nach der Ent- 
deekung der Tatsache, dass man mit Hilfe des Chloralhydrats die Resorptionsfähigkeit des 
Tuberkuloserirus in ganz erstaunlicher Weise befördern kann und dass speziell mein unter 
dem Namen ‚Tulase‘ bekannt gewordenes Chloralhydratpräparat auch von den empfind- 
lichsten Menschen bei subkutaner Injektion bei der für die therapeutische Praxis in Be- 
tracht kommenden Dosierung gut vertzagen wird, konnte ich dazu übergehen, eine mithri- 
datisierende Tuberkulosetherapie des Menschen in mehreren Kliniken systematisch erproben 
zu lassen, Abgesehen von der Einspritzung der Tulase unter die Haut habe ich aber 
atch die stomachale Tulaseeinverleibung studiert und dabei gefunden, dass sie im Gegen- 
sılz zu meinen Restbazillen und im Gegensatz zu dem aus den Restbazillen gewonnenen 
TC-Präparat auch bei stomachaler Verabreichung sich so dosieren lässt, dass. man seine 
Wirkung ziemlich zuverlässig vorausberechnen kann. Ob und inwieweit die stomachale 
Tulssererabreichung sich zur kurativ-therapeutischen Tuberkulosebekämpfun 
—E nützlich erweisen wird, darüber kann ich gegenwärtig ein Urteil noch 
bie 

. „Inzwischen ist die klinische Vorprüfung eines von mir ‚Tulon‘ genannten, ganz 
wie reines Wasser aussehenden, aber eigentümlich riechenden Präparates, das durch kom- 
binierte Kalialaunjavellewasserbehandlung aus Tuberkelbazillen gewonnen wird, schon zu 
nem gewissen Abschluss gelangt. 

„Fieberhafte Steigerungen durch das Tulon kamen mehrfach vor. Doch hat mich 
dss aaffällig schnelle und gründliche Verschwinden der Ekzeme und der Ophthalmien frap- 
pet. Wir hatten zufällig eine Reihe besonders schwerer skrophulöscr Ekzeme in der 
Klisik mit tiefen Geschwüren der Kopfhaut, die alle in ungewöhnlich kurzer Zeit zurück- 
gungen. In einem Falle war einen Monat später noch keine Spur eines Rezidives ein- 
getreten,“ Pappenheim (Berlin). 


9 E v. Behring, Die Bekämpfung der Tuberkulose. Vortrag im Württem- 
rgischen Landesverein zu Stuttgart für Krankenpflege in den Kolonien am 11. Dez. 1996. 

_ Diesem Vortrag, der im allgemeinen die bekannten Anschauungen Behrings enthält, 
wien nur einige wenige prägnante Stellen entnommen, die zurzeit besonderes aktuelles 
Intereme beanspruchen dürften. 

„Das Tuberkulin ist ein in Wasser lösliches Derivat der künstlich (saprophytär) 
gtsichteten Tuberkelbazillen, welches auf animalische Organismen ganz anders wirkt nach 
er tuberkulôsen Infektion als vorher. Denn ein kleiner Bruchteil von derjenigen 
Tuberkalindosis, die für ein Individuum in nicht infigiertem Zustand noch ganz unschäd- 
ich bleibt, kann nach der tuberkulosen Infektion krankmachend und tötlich wirken. Darauf 
bet die diagnostische Tuberkulinverwertung.“ | 
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„Die allergrösste Bedeutung haben nun diejenigen Ergebnisse der Tuberkulinforschung, 
welche beweisen, dass die Tuberkulinreaktion eine Immunitätsreaktion ist, und 
bedingt wird durch die Entstehung von Schutzkräften und heilsamen Antikürpern im 
Organismus tuberkulös infizierter Individuen,“ 

[Dieses scheint nichts anderes zu bedeuten, als dass jetst auch B. der Ansicht ist, 
dass das Auftreten der diagnostischen Reaktion auf einer lokaleı phlogistischen Irritation 
des tuberkulös erkrankten Gewebes beruht, welches in seinen Zeilen biodende (Lympko- 
zyten?) Antihaptophore für das Tuberkulin besitzt und in Form von Antituberkulin die- 
selben, unter entzündlichen Erscheinungen, ins Blut abstösst. Auf diesem Gehalt an Anti- 
rezeptoren beruht nach Wassermann die spezifische Elektion des Tuberkulins zum 
toberkulüsen Gewebe. Auch der normale Organismus kann in seinem lymphozytoblasti- 
schen Gewebe Tuberkulin binden uud Antituberkulin produzieren, doch tritt keine spezifisch 
entzündliche Reaktion, keine Ueberempfindlichkeit auf, wie im tuberkulösen allergischen 
Organismus, vielmebr sehr bald Gewöbnung und Abstumpfung. Denn es steht fest, dass 
auch gesunde Organismen gegen Tuberkulin zu immunisieren sind, d. b. dass sie mit der 


Zeit gegen die Tuberkulinreaktion abgestumpft werden dadurch, dass sie übermässig viel 


Antituberkulin im Blutserum besitzen. Dagegen wird sehr oft bald der tnberkulöse Orgs; 
nismus gegen Tuberkulin überempfindlich; es tritt durch übermässige Beproduktien von 
Aatitaberkulinrezeptoren eine Schwächung dieser Produktionsfähigkeit ein, eine Erschöpfung 
des Zellplasma; die im Uebermass produzierten Rezeptoren bleiben sessil, binden intza- 
zellular das Tuberkulin, welches so relativ zn starke, schädigende Resktion im erkranktes 
Gewebe auslöst, und dasselbe noch mehr mit tuberkelbazillären Giftstoffen überschwemmt.} 

Nach Kochs Lehre ist das Tuberkulin ein sicheres Mittel zur Entscheidung éarûber, 
ob ein Mensch tuberkulös ist und die Anwartschaft besitzt auf den Schwindsuchtstod. 

B.s Ansichten weichen nun in folgenden Punkten von denen Kochs ab- 


1. Nach B.s Untersuchungen dagegen können wir zwar mit Hilfe des ii ochsachen 
Tuberkulins feststellen, dass ein Mensch unter dem Einfluss einer tuberkulösen Infektion 


steht oder gestanden hat. Die Feststellung einer Ueberempfindlichkeit gegenüber dem 
Tuberkulin beweist aber keineswegs, dass das überempfindliche Individuum tuberkulôse 
Herde in seinem Organismus beherbergt. Denn im Tierexperiment kann man willkürlich 


die grössten Grade der Tuberkulinüberempfindlichkeit erzeugen, ohne dass bei der Sektion 
auch nur der kleinste Tuberkel gefunden wird. Das ist ganz gesetzmässig der Fall bei 


vakziniercnden Infektionen mit relativ schwachem Tuberkulosevirus. 


Die Tuberkulinüberempfindlichkeit ist cach Behrings Lehre sine Im- | 


munitätsreaktion, die nur zufällig deswegen in der epidemiologischen Wirk- 


lichkeit so häufig einhergeht mit tuberkulösen Herderkrankungen, weil | 
c 


„ater den natürlichen Lebensbedingungen der Organismus des Menschen 
und seiner Haustiere nicht mit relativ schwachen und jennerisierend-vek- 
zinierend (Impfung nach Jenners Methode) wirksamen Virugarten, sondern is 


relativ starken und zur Tuberkelbildung führenden Varietäten des Tuber- 





kulosevirus infiziert wird. 


D.h. mit anderen Worten noch nicht tuberkulöse, aber an Tuberkelgift schon ge- 


wöhnte, gewissermassen vakzinierte Individuen können unter Umständen überempfndlicb 


sein und auf Tuberkulin reagieren. 
[Die Gesetze der Tuberkulinüberempfindlichkeit sind von Bail besonders eingehend 
studiert worden und haben gezeigt, dass bei gesunden Tieren weniger Ueberempfñndlichkeit 


als Abstumpfung auftritt, dass bei gesunden Tieren desgleichen bei antiteberkulinhaluges | 


jede lokale Reaktion ausbleibt, dass die Antituberkulinproduktion zwar eine gewisse Re- 
aktion auf das Gift ist, doch nicht identisch ist mit der lokal entzündlichen Reaktion des 


tnberkulösen Organismus auf Tuberkulineinführung, und dass jedenfalls tuberkulöse Tiere 


eher überempfindlich werden als gesunde, bereits gegen Tuberkulin immunisierte. Der ge 


sunde Organismus produziert allenthalben Antituberkulin, der tuberkulöse nur im tuberku- 


lösen Gewebe.) 


2. Nach Kochs Lehre sind die mit der Kuhmilch in den menschlichen Organismus | 


hineingelangenden Tuberkelbazillen nicht befäbigt zur Erseagung von Tuberkulose und 


Schwindsucht, während B. behauptet, dass die vom Rinde herstammenden Tuberkelbazillen | 


nicht bloss ebenso gefährlich, sondern noch gefährlicher für den Menschen sind als die ven 
tuberkulösen Menschen herstammenden. 


Wenn in der Mehrzahl der Fälle tatsächlich die menschliche Lungenschwindsurht | 


auch nach B.s Meinung dem anthropcgenen (vom Menschen stammenden) Tuberkulose- 
virus ihren Ursprung verdankt, so liegt das nicht daran, dass dieses einen höheren Grad 
von tuberkuloseerzeugender Energie besitzt wie das taurogene (vom Rind. stammende) 
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[uberkulosevirus, sondern daran, dass zur Infektion mit anthropogenem Virus den Indi- 
en des Menschengeschlechts viel häufiger Gelegenheit gegeben wird. 

3. Koch stellt für die Lungenschwindsuchtsentstehung die Infektion im erwachsenen 
Lebensalter in den Vordergrund. B. dagegen verteidigt die Lehre, dass die entscheidenden 
mberkulösen Infektionen in das Kindesalter fallen; und zwar behauptet er, dass in der 
Mehrzahl der Fälle die neugeborenen Menschenkinder, wenn sic in erwachsenem Lebens- 
alter die Schwindsucht bekommen, mit der Muttermilch den Schwindsuchtskeim eingesogen 
haben, oder mit der Ammenmilch, oder bei der Flaschenmilchernährung mit der Kuhmilch 
— allgemein ausgedrückt — mit der Säuglingsmilch. 
ve wack hat diese Lehre mit folgenden Sätzen in früheren Vorträgen zum Ausdruck 

t: 

„Die Säuglingsmilch ist die Hauptquelle für die Schwindsuchtent- 
'tehung” und - 

„Die Schwindsucht ist nur der letzte Versvon dem Liede, dessen erster 
Vers dem Säugling uchon an der Wiege gesungen wurde.“ 

4. Nach Koch ist die Entstehung der meisten menschlichen Tuberkulosefälle zurück» 
rufübren suf die Einatmung von Tuberkelbegillen enthaltender Luft durch den Kehlkopf 
hindurch in die Lungen. Im Gegensatz zu dieser Auffassung behauptet B., dass auf diese 
Weise nur sehr selten unter den Verhältnissen der epidemiologischen Wirklichkeit ein 
Mensch die Lungenschwindsucht bekommt; dass vielmehr die Schwindsucht in der Regel 
solche Menschen befällt, welche die Schwindsuchtskeime im Kindesalter mit der Milch in 
ihren Kö eingeführt haben; dass ferner die Milchtuberkelbazillen auf dem Umwege 
über den Verdauungsapparat, in die Lymphgefässe und in das Blut gelangen und in der 
Regel von der Blutbahn aus die Lungen infizieren; dass endlich auch solche Tuberkel- 

welche mit dem Luftstrom inbaliert werden, oder durch Kontaktinfektion in den 
Mund und in die Nasenrachenhöhle gelangen, erst auf dem Umwege über die Lymph- 
gefässe und Blutgefässe in die Lungen hineinkommen. 

Aber die bisherige Schwindsuchtlehre hatte ganz irrtümliche Angaben über den 
Zeitpunkt gemacht, in welchem der Schwindsuchtkeim seine Arbeit beginnt. Nicht die 
Pubertätszeit, wo der Habitus phthisicus angeblich erst die Disposition zur Tuberkulose- 
infektion schaffen soll, auch nicht die Zeit der skrofulösen Kindererkrankungen, sondern 
die früheste Kindheit ist in Wirklichkeit der. Infektionsanfang. Die Phthisis incipiens 
und die Skrofalose sind nichts anderes als die Manifestationen der schon im frühesten 
Kindesalter erfolgten tuberkulösen Infektion. Mit der Schutzimpfung würde man beim 
Spitzenkatarrh zu spät kommen, 

5. Im Tuberkulosebekimpfangsplan von Koch steht im Vordergrunde die Beseitigung 
des Lungenauswurfes hustender Phthisiker, und Koch ist der Meinung, dass bei rigoroser 
Desinfektion und unschädlicher Beseitigung des Phthisikersputums es gelingen müsse, all- 
mählich die Tuberkulose als Volkskrankheit aussurotten. Nach Behrings phthisio- 
genetischer Auffassung sind zwar die zur Vermeidung der Sputumverstäubung empfoblenen 
bygienischen Massnahmen nicht zu vernachlässigen, und die Erziehung des Publikums 
zur Unterlassung der Beschmutzung des Fussbodens der Wohnungen, der. Eisenbahnwagen, 
Pferdebahnwagen usw., die Vermeidung des Hineinspuckens in Taschentücher und die 
Verunreinigung von Wäschegegenständen mit dem Lungenauswurf ist nach seiner Meinung 
schon aus asthetischen Rücksichten sehr empfehlenswert. Die Hauptquelle der Schwind- 
suchtcnistehung, die tuberkelbazillenhaltige Sauglingemileh, kann aber selbst- 
see dlieh durch Spuckverbote, Spucknapfpropaganda und Sputumdesinfektion nicht ver- 

opt werden. 

6. Die von B. im Jahre 1901 publizierte Bekämpfung der Rindertuberkulose durch 
eine immunisierende Kälberbehandiung mit Hilfe von sehwachvirulenten anthropogenen 
Tuberkelbazillen ist einige Jahre später auch von Koch als brauchbar anerkannt und in 
die landwirtschaftliche Praxis übertragen worden. Ueber die wissenschaftlichen Grund- 
lagen der Bovovakzination (Rindertuberkuloseschutzim fung) gehen aber Kochs Anschau- 
ungen und die Behrings diametra) auseinander. Nach Koch ist natürlich das anthro- 
pogene Tuberkulosevirus artverschieden vom taurogenen Tuberkulosevirus, und infolge 
seiner Artverschiedenheit ist es zur Immunisierung von Rindern befähigt, woraus die 
Schlussfolgerung abzuleiten sei, dass man auch umgekehrt zur Immunisierung von mensch- 
lichen Individuen folgerichtig das taurogene Virus mit Erfolg anwenden könnte. 

Demgegenüber behauptet B. die Artgleichheit des taurogenen und des anthropogenen 
Tuberkulosevirus und lässt nur insofern einen Unterschied zu, als durchschnittlich die vom 
Menschen herstammenden Tuberkelbazillen für alle Säugetiere, einschliesslich des Menschen, 
eine geringere krankmachende Energie besitzen als die von perlsüchtigen Rindern her- 
stammenden Tuberkelbasilien. Demgemäss muss es für einen folgenschweren und sehr 
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gefährlichen Irrtum erklärt werden, wenn Koch durch seine Lehre von der Artverschieden- 
heit die Benutzung von Perisuchtvirus zu tuberkulosetherapeutischen Versuchen für menseb- 
liche Individuen ermutigt und empfiehlt. 

7. Was die medikamentöse Bekämpfung der menschlichen Tuberkulose angeht, s 


soll die Kochsche Tuberkulinbehandlung in erster Linie dazu dienen, die beginnende 
Lungentuberkulosefälle zur Heilung zu bringen. B. n gedenkt sein neues Tube- 


kulosemittel, das Tulaselaktin, in erster Linie su empfehlen als immunisierendes Tuber- 
kuloseschutzmittel im Säuglingsalter. | 

Sein Programm für eine wirksame Bekämpfung der menschlichen Tuberkulose ist 
entnommen den tierexperimentellen Erfahrungen, welche speziell für die Verwertung des 
Tulsselaktins ganz bestimmte Indikationen in bezug auf die Behandlung menschlicher Is- 
dividuen ergeben haben. An dieser Stelle mag die Hervorhebung nachstehender Indika- 
tionen genügen: | 

a. Es ist noch zweifelhaft, ob solche Stadien der tuberkulösen Erkrankung, welche 
unter den Begriff der Lungenschwindsucht fallen, vom Tulaselaktin günstig beeinflusst 
werden können. 

b. Man kann durch intravenöse, durch subkutane und stomachale Verabreichung des 
Tulaselaktins nicht bloss tuberkulöse Rinder, Schweine und Schafe gegen die krankmachesde 
Wir nachfolgender Infektionen mit einem für Kontrolltiere verderblichen Tuberkulose 
virus schützen — was relativ leicht ist — sondern man kann auch den Kaninchen und 
Meerschweinchen einen ziemlich beträchtlichen Tuberkuloseschutz verleihen, wenn man die 
subkutane Behandlung dieser Tiere mit */,, Milligramm des Tulaselaktins beginnt und die 
Dosierung allmählich innerhalb von 14 Tagen immer höher ansteigen lässt. 

c. Der Eintritt des Höhepunktes der Immunität ist nicht früher als 5 bis 12 Wochen 
nach dem Aufhören der immunisierenden Behandlung zu erwarten 

d. Die immunislerende Tulaselaktinbehandlung ist in ihrem Zustandekommen. genau 
ebenso zu beufteilen wie diejenige Immunisierungsmethode, welche B. in früheren Arbeiten 
als Mithridatisierung*) gekennzeichnet hat. 

e. Das Fortschreiten des Immunisicrungsprozesses lässt sich durch die quaatitative 
Bestimmung von Tuberkuloseschutzkörpern im Blutseram mit mithridatisierten Individuen 
auf Tuberkuloseschutskörper kontrollieren. 

f) Wie die von anderer Seite (Maraglieno, Marmorek) gefundenen Agglutinine 
so gehen auch die von B. gefundenen Tuberkuloseschutzkörper aus dem Bint in die 
Milch über, und ist es deswegen möglich, die Säuglinge dadureh zu immunisieren, das 
man sie mit. der Milch tulasebehandelter Mattertiere oder mit der Milch ihrer eigenen 
Mutter ernährt, wenn diese vorher tuberkuloseimmun gemacht worden sind. 


) Es ist durch fort Tierexperimente erst noch genauer zu untersuchen, ob 
für pretische ‚Zwecke der Säuglingsschutz über der Tuberkulose dureh Immunmilch- 
ernährung oder durch eine mithridatisierende : ung vorzuziehen ist. So viel lässt 


sich aber schon jetzt sagen, dass die mithridatisierende Behandlung eine längere Dauer der 
Immunität ser Folge hat . 

h) Solehe Tiere, welche bei der diagnostischen Einspritzung von Tuberkulin sich 
als „überempfindlich“ gegenüber diesem Mittel erweisen und dadurch den Beweis liefers, 
dass sie tuberkulös infiziert sind, können mit gutem Erfolg einer mithridatisierenden Tuber- 
kuloseimmunisierung unterzogen werden, wenn sie sich in gutem Ernährungszustande 
befinden, und wenn die klinische Untersuchung keine manifeste Tuberkuloseerkrankung 
erkennen lässt; B. erwartet demgemäss, dass auch die auf Tuberkulin reagierenden Menschen, 
wenn sie noch nicht phthisisch sind, durch die Tulaselaktinbehandlung geheilt und gegen 
Tuberkulose immun gemacht werden können. 

i) Die Frage, ob tuberkulöse Individuen durch die mithridatisierende Tulaselaktin- 
behandlung von tuberkulösen Lungen befreit werden können, kann mit einiger Sicherheit 
erst auf Grund einer umfangreichen therapeutischen Statistik beantwortet werden. 

k) Kühe, welche bei gutem Ernährungszustand keine anderen Zeichen einer tuber- 
kulösen Erkrankung als die Ausscheidung von Tuberkelbasillen mit der Milch darboten, 
Kaninchen mit experimentell erzeugter Augentuberkulose, Schweine mit Drüsentuberkulost, 
Meerschweinchen mit chronisch verlaufender Lungentuberkulose sind mit Erfolg von B. 
einer kurativen Tulaselaktintherapie unterworfen worden. Aus diesen therapeutischen Er- 


1) Die Bezeichnung „Mithridatisierung“ für aktive antitoxische Immunisierung stamnt 
m. W. keineswegs von Behring her und ist schon vor ihm gebräuchlich gewesen. (Bel. 
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. 


hhrangen hat B. auch die Berechtigung zur Empfehlung einer Tulaselaktinkur in &ha- 
lichen Tuberkulosefällen beim Menschen abgeleitet. 


Zum Schluss folgen einige Ausführungen über die Tulase, die Tulasegewinnung und 
die Tulasetherapie, nebst einem Appell, frühzeitig mit der Immunisierung der Säuglinge 
su beginnen, d. à. die Tulasetherapie anzuwenden bzw. anwenden zu lassen. 


„Ich habe das Tulaselaktin in erster Linie zur präventiven Behandlung tuberkulose- 
freier Milchkinder auserschen, erst in zweiter Linie zur kurativen Behandlung tuberkulös 
infzierter Kinder und zu allerletzt dann erst zu theoretischen Versuchen bei manifestierten 
Tuberkuloseinfektionen, die wir als skrofulöse Formen, als Lungentuberkulose und Phthisis 
unterscheiden, und die sich ausserdem in den vorher von mir geschilderten äusserst mannig- 
faltigen Gestaltungsformen der auf einzelne Organe und Körpergegenden beschränkt bleiben- 
den Tuberkulose äussern. Zum Zweck der Einführung des Tulaselaktins in die menschen- 
ärztliche Praxis habe ich aber den umgekehrten Weg einschlagen müssen, indem ich zuerst 
taberkalése Phtisiker mit dem Tulaselaktin behandeln liesa, und auf diesem u 
Weg bin ich bei meinem Hauptziel, bei der präventiven Tulaselaktinbehandlung neugeborener 
Messchenkinder noch gar nicht angekommen. " 

Das hängt so zusammen. 


Die Ueberzeugung von dem tuberkulosetherapeutischen Wert meines Mittels habe 


ic, wie schon erwähnt, nicht gewonnen durch Versuche an Menschea, sondern durch Tier- 
versuche. ' 


Non können wir aber nie voraus wissen, ob das, was beispielsweise für das Rinder- 
geschlecht in bezug auf die Wirkung eines Mittels gilt, auch für das Menschengeschlecht 
Gültigkeit hat. Wir wissen sogar ganz bestimmt durch die epochemachenden Kochschen 
Teterkulinarbeiten, dass menschliche Individuen speziell gegenüber den vom Tuberkulose- 
virus abstammenden Mitteln sich ganz anders verhalten als Rinder, Meerschweine und 
andere Tiere. Wer beispielsweise aus der Unschädlichkeit der Dosis von 100 Milligramm 
eines Tuberkelbazillenderivats für ein Meerschwein schliessen wollte auf die Unschädlich- 
keit derselben Dosis für den Mensohen, und wer auf Grand einer solchen Schlussf ng 
terapeutische Versuche an menschlichen Individuen unternähme, der würde bald sein 
Gewissen mit dem Bewusstsein belastet finden, dass er seinen Patienten des Leben verktirzt 
ud die Gesundheit schädigt.“ ' 

Die Tulase ist aber ein völlig harmloses Mittel, welches im Gegensatz zum Koch- 
schen Tuberkulin den infantilen tuberkulösen Organismus nicht sech mehr mit Giftstoffen 
belastet und schädigt, und keine Krankheitsreaktionen auslöst. 


Das Kochsche Alttuberkulin besteht aus den Endotoxinen der Bakterien, die in die 
Kıltur übergegangen sind, das Neutuberkulin aus den giftigen Bakterienleibern selbst, 


_ Behrings Mittel besteht lediglich aus den körperfreımden Eiweisstoffen der Bakterien- 
liber (TC, Tuberkelkorpus), welche von den Giftstoffen (TV, Tuberkelvirus) befreit sind; 
also ein vuschädliches Vakzin.') 

Die Antitulasestoffe, die bei der aktiven Rinderimmunisierung in die Milch übergehen, 
danten zur passiven Immunisierung der tuberkulösen Säuglinge dienen; andererseits 
könate auch stomachal das Tulase zugleich mit der Milch verabfolgt werden, und von da 
ms resorbiert, aktiv die Säuglinge immunisieren. (Also ein dem Maragliano-Figari- 
then Verfahren ähnlicher Weg. [Ref.]) 


_ (Die Frage ist nur, ob die völlig ungiftigen vakzinicrten Bakterienleiber bezw. 
ihre blossen agglutinierenden Antistoffe genügen, Körper hinreichend widerstandsfähig 
m machen gegen die spezifisch toxische Wirkung der Bazillen. Nach gewissen allgemeinen 
Gruppengemeinschaften mit den eigentlichen Toxinen scheint dieses, nicht 
B susreichendem Masse der Fall zu sein. Ausserdem muss doch auch. die körperfremde 

eine gewisse Reaktion auslösen, soll anders überhaupt eine aktive Immunität erzielt 
werden. Denn ohne Beaktion keine Immunität], 


— ee 


”) Während die blossen Bazillenproteine hauptsachlich lymphotaktisch, also die 
Reaktion stimulierend wi rken, ist es die Frage, ob eine Immunisierung gegen die spezifisch 
tadotoxine Schädigungen (Riesenzellbildung usw.) nieht richtiger gerade durch aktive Vak- 
Esstion und Mithridatisierung mit den Tuberkulotoxinen erzeugt wird; andererseits dürfte 
du Antituberkuloseserum mit den Giftfetten der Bazillen hergestellt eher Aussicht zur 
Raven Immunisierung, d. h. Bakteriolyse der Basillen selbst bieten. 
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B.’s Schema für die Tulaselaktingewinnung. 
Tuberkulosevirus und Chloralhydrat 


Tuberkulose 
TT u _ 
a TT — 
V-Tulase C-Tulasc *) 
(TV) (TC) 
Tulaselaktin 
(TL) 


Pappenheim (Berlini. 


114) H. Vallée (Alfort), La vaccination antituberculeuse des bovidés selon le 
rocédé de von Behring d’après les expériences de Melun. La presse médicale, 
o. 93, 1906, pag. 753. 


Die prophylaktische Einimpfung von Behrings Bovovaksine an Rindern hat den | 


Verfassern gezcigt, dass durch dieselbe die betreffenden Tiere für einige Monate eine be- 
deutende Immunität gegenüber der Infektion, falls sie mit tuberkulösen Tieren zusammer- 
leben, erwerben, dass ferner diese Immunität auch gegenüber den stärksten Mitteln experi- 
menteller Infektion stand halten kann. 


Diese Resultate wurden bei jenen Tieren festgestellt, welche 170 Tage mach der — 





Impfung zur Untersuchung gelangten. Gans anders waren aber die Resultate bei jenen — 
Tieren, deren Untersuchung nach weiteren sechs Monaten gemacht wurde. Es zeigte sich, 


dass die betreffenden zwei Kontrolltiere, welche in den Anfangsmonaten auf Infektion 


durch Zusammenleben mit kranken Tieren nicht reagiert hatten, jetzt ausgesprochene | 
ten 


tuberkulöse Drüsen, resp. tuberkulöse Läsionen der Lunge darboten. 


Weitere zwei Kontrolltiere wurden nach 18 Monaten experimentell mit 3 mmg von 


virulenten Rindstuberkulosebazillen intravenös infiziert, und nach 50 Tagen war das eine — 


dieser Tiere einer akuten Tuberkulose erlegen, während die drei Monate nach der ur- 


sprüinglichen Vakzination getöteten Versuchstiere, welche eine doppelt so grosse Baxillen- — 


menge intravenös injiziert erhielten, derselben in vollkommener Weise Stand geh 
hatten und gesund geblieben waren. 

Es folgt aus diesen Untersuchungen, dass die Behringschen Bovovakzine wohl 
eine bedeutende Kohabitations- und experimentelle Tnberkuloseimmunität den damit ge- 
impften Rındern gewährt, dass dieselbe aber nur von relativ kurzer Dauer ist und nach 
einigen Monaten wieder vollkommen verschwindet. E. Toff (Braila). 


115) Figari, F.. (Institut für Tuberkulose und Infektionskrankheiten, Genua.) — „Sull 
assorbimento dei megsi difensivi contio la tubercolosi altraverso il tuto 
digerente.“ (Zur Resorption der Tuberkuloseantitoxine durch den Darm.) — Clinica 
medica italiana. Jg. XLIV, H. 7. 


Der Blutkuchen von Pferden und Rindern, die nach Maraglianos Methode gegen 
Tuberkulose immunisiert wurden, wurde in Pulverform auf oralem Wege verabreicht; er 
besitst nach F. dieselben antituberkulösen Eigenschaften wie das Serum. Die auf diese 
Weise behandelten Tiere erreichten in ihrem Serum hohen Agglutinationstiter (*/s4.—*/,:9) 
und Antitoxingehalt (oder widerstanden lange) und überstanden die spätere Infektion, 
während die Kontrolltiere rapid eingingen; experimentiert wurde mit menschlicher Tuber- 
kulose und an Meerschweinchen, Kaninchen, Hunden. Beim tuberkulösen Menschen 
(18 Fälle) erreichte man ebenfalls Anstieg des Agglutinations- und Antitoxintiters und 
günstige klinische Erfolge. F. meint daher, die “ruie Darreichung des M.echen Antitoxins 
wie des Serums und ebenso die Milch immunisierter Kühe (die auch Antitoxin enthält) 
anempfehlen zu müss“n. A. Ascoli (Mailand). 


116) Lanza, Weiterer beitrag zum Immunisierungaverfahren gegen Tuber- 
kulose durchdenGenussvon Milch immunisierter Kühe. Annalen des Genucser 
Instituts zum Studium und zur Heilung der Tuberkulose, Heft 6. 

Pappenheim (Berlin). 


1) Durch Vitalisierung und Assimilation von TC in die Rezeptoren der Körperzeile 
kommt es zum Produkt TX. 
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117) K. von Ruck, Immunization fn tuberculosis, with especial reference to 
the method of Professor von Behring. Medical Record. 20. Jan. 1906. 
Die Arbeit riehtet sich gegen einige der von v. Behring erhobenen Ansprüche. 
Der Verf. benutzt sehon seit mehreren Jahren ein dem v. Behringschen analoges Präparat. 
Amberg (Baltimore). 


118) Metsekmikoff, Die Tuberkulose der Bionenmotte (Galeria melonella) (s. Fol. 
haem. III, 316, Metalnikoff). Ztrbl f. Bakt., XLI, 1906, H. 1 v. 2. 


Die Raupen der Bienenmotte sind gegen die Tuberkulose der Menschen, Rinder 
und Vögel unzweifelhaft immun. Die eingeführten Bazillen gehen Ausserst rasch zu- 
grande, sum Teil innerhalb der Phagozyten, zum Teil frei im Blut, zum Teil innerhalb 
der von Le en gebildeten Kapseln. | | 

Bei Ei ng von Fischtuberkulose in die Bauchbôhle der Raupen tritt zwar 
ebenfalls Phagozytose auf, doch gehen hier dabci die Leukozyten zugrunde, die Basjlles 
vermehren sich rapid, und die Raupen erliegen. | | 

Die Versuche wurden bei 30—39° gemacht, wihrend die Eigenwärme der Raupen 
am 40° herum liegt. Pappenheim (Berlin). 


119% Metsehnikofl, Ein Beitrag su der Frage fiber Immunität gegen die In- 
fektion mit Tuberkulose. Ztrbl. f. Bakt. XLI, 1906, H. 8. 


Verf. führt die Immunität der Raupen n Warmbiütertaberkulose auf die Fähig- 
keit des Raupenblutes zurfick, die Fetthüllen des The. aufzulösen. Diese Anschauung 
wane bestärkt bei Injektion von Tuberkulosewachs in die Bauchhöhle der Raupen. Das 
Wachs wird von den Leukozyten aufgelöst, in braunes Pigment verwandelt und in peri- 
kanlialen exkretorischen Zellen abgelagert. Verf. versuchte, ein Meerschweinchen mit In- 
jektion von Baupenblut gegen Tuberkulosegifte zu festigen. Die Resultate sind nicht 
eindeutig. Verf. meint, dass das wirksame Prinzip des Raapenblutes eine steaprinartige 
Epelytische Lipase ist, und sucht durch Injektion von Wachs dieses Ferment zu erze 
und so aktive Immunisierung gegen Tuberkulose durch solche Lipaseerzeugung infolge 
Wechsi ion bervorzurufen. Die Resultate bestanden in „merklicher Verzögerung der 

} der Krankheit“. Pappenheim (Berlin). 


120) A. H. Haentjens, Ondersteuming van het lymphatehel by zyu vermeer tegen 
tuberculose. (Die Unterstützung des lymphatischen Systems in seiner Abwehr gegen. 
Tuberkulose.) Nederlandsch Tydschrift voor Geneeskunde. 1906. Erste Hälfte. No. 18. 
(81. Maart 1906.) Zeitschr. f. Tuberkulmee. 1906. 

Schon früher hatte Verf. in genannter Tydschrift (zweite Hälfte, 1905, No. 23) be- 
ksuptet, dass der Inhalt von Lymphdrüsen, welche einem tuberkulösen Individuum ent- 
sommen, aber noch kein tuberkulüses Virus enthalten, bei der Verbesserung der 

ung der Körpersäfte, welche das kranke Bindegewebe umsp helfen kann. 

Experimentell hat er versucht diese Behauptung zu bestätigen: Einem Hunde wurde. 

ich dreimal, jedesmal nach drei bis vier Tagen, Sputum von einem Tuberkulose- 

Patient eingespritzt. Das Tier reagiert auf die Einspritzung mit Unlust, Erhöhung der 

peratur, Örtliche Schwellung und Marasmus; es reagiert auf Tuberkulin, und 
in der dritten bis fünften Woche, Die bei der Obduktion gefundenen vergrösserten 

Lympbdrüsen werden zu einem Brei verarbeitet und mit physiologischer Kochsalziösung 

pet. Einspritzung dieser Mischung raft bei einer Cavia keine Tuberkulose hervor, 

Brei wird jetzt einem zweiten Hunde subkutan eingespritzt; meistenfalls entsteht 
dann eine pastöse Schwellung. Abwechselnd wird diesem Hunde noch Sputum (desselben 
‚ wie Hund I) und eine Menge L,ymphbrei (entweder Milzextrekt oder Knochenmark) 
unter die Haut gebracht. Geringe Temperaturerhübung folgt auf die Zinspritzung, aber 
keine Unlust. Die pastöse Schwellung der ersten Breiinjektion wird später mehr flüssig, 
schliesslich fast ganz resorbiert. Das Tier reagiert nicht auf Tuberkulin, vermagert im 
eber nach der Resorption der Abssesse wird das Gewicht wieder grösser. Bei der 
Qedaktion sind nur einzelne Mesenterial- und Bronchialdrüsen vergrömert; die Thymus 
st schr gross. Einspritzung dieser Organe bei Cavia keine Tuberkulose, ebenso-. 
weaig die Einspritsung von Milz und Beinmark. Im Blute konnte Verf. keinen spesifischen 
Fstouy nach der Methode Bordet-Gengon zeigen. Das Serum und die Organe (Milz, 

rk) kamen von 


Handen und Cavia. Diese Tiere nämlich, zuvor mit tuberkulösem Sputum eingespritzt 
ud demzufolge auf Tuberkulin reagierend, bekamen nachber Injektion genannten Serums _ 


nd jeser Organe. 


Ë 


i 
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Die Folge war, dass die Kürpertemperatur solcher Tiere wieder normal wurde; auch 


das Gewicht der Tiere wurde wieder grösser, Tuberkulin-Reaktion fehlt, kein Tier stirbt. 


Wie zu erwarten, entsteht Hyperleukozytose. Dies gilt für die bei Hunden bekommesen 
Resultate. Einspritsungen bei Cavise gaben mehr wechselnde und undeutliche Resultate. 

Nachteil empfindet jedoch kein einzelnes Tier. Und eine Reaktion wie nach Tuber- 
kulineinspritzung wurde weniger beobachtet. Weiter bespricht Verf, warum man theo- 


retisch genanntes Resultat hat erwarten dürfen. J. Hekman (Groningen). 


_121) 8. D. Ne resehalj, Einige experimentelle und klinische Tatsachen über 


ein spezifisches Antituberkuloseserum. Vorläufige Mitteilung. Bussk. Wratsch. 


No. 40. 1906 
Ausgehend von der von Metschnikoff aufgestellten Theorie, welche dem mono- 
nukleären Leukozyten phagozytäre Eigenschaften den Tuberkelbazillen gegenüber zuschreibt, 
suchte Verf. festzustellen, ob durch künstlich hervorgerufene Mononukleose bei für Tuber- 





kulose empfänglichen Tieren eine Immunität gegen die Infektionserreger erzeugt werden 


könne. 


Es erwies sich jedoch, dass dieser künstlich (durch wässrigen Aussug der Milz nor 


maler Tiere) hervorgerufenen Mononukleose, was Erzeu von Immunität anlangt, keine 
grosse Bedeutung beizumessen ist. Verfasser schloss s, dass zur Erzielung erfolg- 


reicher Resultate nur eine spezifisch erzeugte Mononukleose brauchbar sei. 


In dem Endotoxin der Tuberkelbazillen sieht Verf. ein solches spezifisches Agens 


und überzeugte sich an der Hand folgender Versuche, dass das Blutserum von Tieren, 
welche durch wiederholtes Einführen dieser Endotoxine vorbereitet sind, prophylaktische 
und therapeutische Eigenschaften erlangt gegenüber der Meerschweinchentaberkulose, er- 
zeugt durch Einführen virulenter Tuberkelbazillen. 


. Zur Immunisierung und Serumgewinnung wählte Verf. seit September 1905 Hunde, 
welche von Natur aus durch Widerstandsfähigkeit gegen das Tuberkelendotoxin sus 





gezeichnet sind. | 

Die Serumbehandlungserfolge der mit Tuberkeln infizierten Meerschweinchen sind 

folgende: | 
Behandlung begann | Gesammtzahl | Geheilt | Exitus 


nach der Infektion 


bei intraperiton. Infekt. | 


| | | 
in der 4. Woche | 86 | 33 | 3 | — 
nn + » | 73 | 12 | 1 — 

| } : 

bei subkutaner Infekt. | | 

in der 6.—6. Woche | 68 | 61 | 4 3 (Geburten) 

nn B44 |) 167 ! 18 | 2 — 
n » 1.—2. ” | | — — 


55 , 66 


Sektionsbefunde der geheilten Meerschweinchen zeigten eine vollständige Ausheilung 
der tuberkulösen Herde, welche durch Narbengewebe ersetzt waren. 


| Tuberkl. Ursache | andere Ursache | 


Die eklatanten Erfolge bei dem Tierexperiment veranlassten Verf., auch bei mit 


Tuberkulose behafteten Menschen sein Mittel zu versuchen (Lupus, Tuberkulose der Lymph- 
drüsen, Lungentuberkulose). 
Schiten TT kommt auf Grund der Aussagen der beobachtenden Klinizisten zu folgenden 
n: 
| 1. Das Serum ist in den bisher angewandten Dosen durchaus unschädlich, es wird 
gut vertragen und ruft keine Nebenerscheinungen hervor. 
2. Nach der Injektion ist eine Besserung des subjektiven Befindens zu bemerken. 


3. Die katarrhalischen Erscheinungen in den Lungen gehen in vielen Fällen zurück 


oder verschwinden ganz; in zwei Fällen ist eine Verkleinerung der gedämpften Partien 
beobachtet worden. 
_ 4. In einigen Fällen von fiebernden Tuberkulosekranken fiel die Temperatur mit 
der Behandlung, ging nach Unterbrechung derselben in die Höhe, und fiel wieder 
nach erneuertem Beginn der Seruminjektionen, 
5. Nach einigen Injektionen ist bereits eine Gewichtszunahme zu beobachten. 


6. Die Seruminjektion ruft zweifellos eine Veränderung in den lupüsen Herden 
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hervor, erst eine Schwellung der Knötchen, alsdann eine Abblassung und deutliche Des- 
quamation. . 

7. Bei geschwürigen Prozessen der tuberkulüsen Lymphdrüsen wird die Sekretion 
geringer und verliert ihren eitrigen Charakter. 

Verf. gibt zu, dass bis zur endgültigen Urteilsfällung über den Heilwert seines 
Serums toch eine geraume Zeit hen kann, ef ist aber auch an der Hand seiner 
Resultate am Tierversuch und der bisher gewonnenen klinischen Erfolge tiberzengt, dass 
er auf dem richtigen Wege sei. O. Hartoch (St. Petersburg). 


122) Livierate, Sp. Mediz. Klinik Genua. Di alcune ricerche riguardo all’ azivne 
del siero di sangue di tubercoloso e quella del siero specifico anti- 
bacillare nelle resistenza dell’ organismo contre l’infesione tubercolare 
sperimentale. (Ueber einige Untersuchungen bezüglich der Wirkung des Serums 
von Tuberkulosen und des spezifischen antibazillären Serums auf die Besistenz des 
Organismus gegen die experimentelle tuberkulöse Infektion.) Gars. d. osp. Anno 26. 
No. 161. 

Je sechs Meerschweinchen erhielten intraperitoneal mit Tuberkelbazillen beschickte 
Celloidinsickeben; hierauf wurde die eine Gruppe mit Serum von Tuberkulosen, die zweite 
mit antibasillärem Serum behandelt; die dritte diente zur Kontrolle Die Tiere wurden 
ısch ca. 30 Tagen geopfert und bei der Autopsie wiesen die behandelten Tiere geringere 
tsberknlöse Läsionen auf als die Kontrolltiere. Aus den Celloidinsickchen entnommenes 
Material zeigte bei den behandelten Tieren auch kulturell nur ein ganz geringfügiges 
Wachstum und mikroskopische Degenerationserscheinungen. Das Serum der behandelten 
Tiere hemmte auch in vitro das Wachstum der Tuberkelbazillen; normales Menschenserum 
kesitzt eine ähnliche Wirkung. | A. Ascoli (Mailand), 


123) Livierato, Ueber einige Untersuchungen betr. der Wirkung des Blut- 
serums Tuberkulöser und diejenige desspesifischenantibasillären Serums 
auf den Widerstand des Organismus gegen die experimentelle Tuber- 
kuloseinfektton. Annalen des Instituts zum Studium und zur Bekämpfung der 

berkulose zu Genus, Heft 6. 


Das Biutserum Tuberkulöser äussert keinerlei günstige Heilwirkasg auf die ex 
natelle Taberk vielmehr begtinstigt es eher eine deletäre Entwicklung des Prozesses; 
woh! aber hindert das Serum die Entwicklung der Tuberkelkultur in vitro infolge der 
bekteriziden Eigenschaften in jedem, auch dem gesunden normalen menschlichen 
Demgegenüber hindert das Maraglianosche Antituberkuloseserum deutlich nicht aur die 
vegetative und biologische Entwicklung der Bazillen in vitro, ihr Wachstum und ihre 
Virslens, sondern hemmt auch das Fortschreiten der experimentellen Tierinfektion. 

Pappenheim (Berlin). 


14) Livierato, Parenchymatöse intrapulmonale Injektion von Maraglianoschem 
Seram, Bakteriolysin genannt, Gass. degli osped. 1906. No. 21. 


__ Der Einfluss auf die Symptome der in keiner anderen Weise therapeutisch sugäng- 
lichen Krankheiten soll ein evidenter gewesen sein. Pappenheim (Berlin). 


15) Sobermheim-Halle, Ueber einige Eigenschaften des Tuberkuloseserums. 
Freie Vereinigung f. Mikrobiologie 1906. M. med. Wochenschr. 1906. No, 36. 


_ Das Serum wurde durch wiederholte Kulturinjektionen von menschlichen Tuberkel- 
basillen an Pferden gewonnen. Die Testflüssigkeit wurde nach Koch bereitet, indem die 

illens im Mörser mit Karbolkochsalsiösung fein verrieben wurde. Es wurden ver- 
xbiedene Stämme untersucht, darunter drei von Menschen stammende, direkt aus Sputum 
gerüchtete, Rindertnberkulose 3, Geflügeltuberkulose 2, Blindschleiehentuberkulose 1, Us 
Adcing-Courmont 3, säurefeste 8. Das Ergebnis war: Alle menschlichen Stämme wurden 
Ya dem Immunserum bis zu einer Verdünnung von 1:1000 agglutiniert, normales Pferde- 
un wirkte auf dieselben nur in einer Verdünnung 1:50 | bis 1:100, Rinder pela es 

Fenau e agglutiniert, dagegen reagierten eren Gruppen anders. 

ihrem erhalten kann man sie in drei Gruppen einteilen. Die Stämme der ersten Gruppe 
werden weder von normalem, noch von Immunserum beeinflusst; die der zweiten Gruppe 
Werden sowohl durch normales als durch Immünserum in sehr hohen Verdünnungen beein- — 
fast, Die Stämme der dritten Gruppe wurden zwar stärker dureh das Tuberkuloseseram 
ts durch das normale aggutiniert, trotzdem aber zeigte sich ein deutlicher Unterschied, 
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andem die Age utination nie so leicht und komplett eintrat, wie dies bei den echten | 


Stimmen der Haustiertuberkelbazillen der Fall ist. Das Kochsche alte Tuberkulin and 
das Tuberkulol ergaben mit dem Tuberkuloseserum. bis su einer Verdünnung von 1 : 10000 


starke Niederschlagsbildungen. Normales Serum erzielte nur schwache Präzipi- 


tation. Die bakteriotrope Wirkang des Tuberkuloseserums konnte deutlich nachgewiesen 


werden, Diese tst aber für die verschiedenen Tuberkulosestämme und die säurefesten Ba- | 


sillen differential-diagnostisch nicht verwertbar. Auch die Komplementablenkung erweist 
sich als negativ. 


126) Henrik Holmström, Bidrag til Kinnedomen om bebandlingen i Finland 
af tuberkulos med Marmoreks Antituberkulosserum. (Beiträge zur Kenntnis 


der Behandlung von Tuberkulose in Finland mit Marmoreks Antituberkuloseserum). — | 


Finska likaresiilskaysets handlingar. Band XLVIIL No. 5. 
In zwei Fällen von chirurgischer Tuberkulose ist Marmoreks Serum vom Verfasser 


verwendet. Beide Fälle sind früher in einer Statistik von Tuberkulose, die mit gutem 


Resultat mit Marmoreks Scrum behandelt ist, aufgenommen. (Referiert in Berlin. klin. 
Wochenschrift No. 91. 1905.) — Dieses Verhältnis berichtigt uun Herr Holmström und 
erwähnt die Fälle sehr ausführlich. — Zuletzt findet er, dass er seine Besserung observiert 


hat, die auch nicht ohne Serum eintreffen konnte. — Im ersteren Kasus, wo überhaupt eine | 


komplizirtere Lungéntuberkulose vorlag, wurde diese sogar verschlimmert. Eine direkt 


schädliche Wirkung von den Injektionen (subkutan) konnte er alierdings nicht konstatieren. 
K. J. Figenschau Christiania). 


127) ve Huellen, Zur Behandlung der Tuberkulose mit Antituberkuloseserum 


armorcks. Dtsch. Ztschr. f. Chir. LXXXIV, pag. 1—3. 


Das subkutan oder per Klysma einverleibte Antitoxin hat in geeigneten Fällen 

wissen therapeutischen Erfolg. Teils Besserung des Allgemeinzustandes, oft auch eünstige 

kale Beeinflussung ; besonders gut sind Fisteln zu beeinflussen, weniger Gelenkaffektionen. 
Pappenheim, Berlin. 


128) Réver, Ueber 25 mit Marmorek’s Serum behandelte Fälle von Tuber- 
kulose. Beitr. zur Klinik der Tuberkulose. Bd. V. Heft 3. 


Applikation subkutan (5 ccm p. dos.) oder per Klysma (5—10 ccm). Das neutro- 
phile Blutleben wurde nach Arneth peinlichst kontrolliert und dabei nicht nur hämato- 
ogische, sondern auch klinische Amelioration erzielt. Die chirurgische Tuberkulose 


lieferte bessere Resultate als die pulmonale, meist mit Mischinfektion einhergehende. 
| Pappenheim (Berlin). 


129) E. Stadelmann und A. Benfey, Erfahrungen fiber die Behandlung der 
„ungentuberkulose mit Marmoreks Serum.  serl. klin. Wochenschr. 1906. 
0. 4, 
In einigen Fallen von Lungentuberkulose aller drei Stadien wurde das Marmorek- 
sche Serum angewandt, ohne jedoch eine Besserung im objektiven Lungenbefund, sowie im 
Allgemeinzustande der Kranken zu erzielen. S. Isaac (Marburg). 


180) E. Lewin, Behandlung der Tuberkulose mit dem Autituberkuloseserum 
Marmorek. Berl. klin. Wochenschr. 1906. No. 4. 


Verf. erzielte mit dem Serum in 32°/, der Fälle subjektive, in 36°/, objektive Besse- 
rung. Auch einige chirurgische Tuberkulosen wurden günstig beeinflusst. Lewin spricht 


daher dem Seram eine gewisse Daseinsberechtigung in der Tuberkulosetherapie zu. 
S. Isaac (Marburg). 


131) Hoffe, Ueber das Marmorekserum in der Therupie der chirurgischen 
Tuberkulose. Berl. klin. Wochenschr. 1906. No. 4. 
Im ganzen günstige Resultate. Pappenheim (Berlin). 


132) Krokiewiez und Engländer, Erfahrungen mit Marmoreks Serum bei Lungen- 
phtise. Wien. klin. Wochenschr. 1906. No. 2. 


Ungünstiges Resultat, Verschlechterung des Allgemeinbefindens, Ausbreitung des 
tuberkulösen Prozesses. Papperheim (Berlin). 
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im E: Ullmann, Ueber meine Erfolge mit Marmoreks Antituberkuloseserum. 
ien. klin. Wochenschr. 1906. No 22, 


In sieben Fällen von Knochen- und Drüsestuberkulose, einem Fall von Lungenphthise 
kat sich das Serum gut bewährt, so dass es lebhaft empfohlen wird. 
Es wurde von den jugendlichen Patienten im Kiysma gut vertragen, mit Aus- 
name eines Kolikanfalls. Im Einzelfall wurden bis 30 Klysmata gegeben. 
Pappenheim (Berlin). 


1H) Steinsberg, Ueber fünf mit Marmoreks Antituberkuloseserum behandelte | 
Fälle Wien. med. Presse. 1906. No. 41. 


Die Behandlung bestand in 50—60 Dermeingiessungen von je 5ccm Serum. Hierbei 
keine Nebenersch inungen. 
Bei vier Fällen wesentliche Besserung. Pappenheim (Berlin). 


1%) 8. Mann, Das Serum Marmorek bri Lungentuberkulose. Wien. klin. Wochen- 
schrift. 1906. No. 42. 


Die erzie ten Resultate bei 26 mit.elschweren Fällen sind in hohem Grade ent- 
wetigend. Bei drei Fällen deutliche Versehlschterung. 

Von acht Gestorbenen ergab die bei fünf vorgenommene Autopsie dichte Tuberkel- 
suwsat auf der Lmngenoberfläche, zahlreiche kleine Kavemen und peribronchitische 
Abweschen. Also wie bei der Tuber«ulinwirkung eine Addition des Giftes und Be- 
schleusigung in der Propagation des tuberkulösen Prozesses. Pappenheim (Berlin). 


13) J. de Haar und J. Hoogkamer, Beitrag zur Kenntnis des Malleins als 
- Diagnostikum und als Heilmittel für Rots. Zeitschr. f. Hygie.c. LV. 

. Die sehr zahlreichen Versuche ergaben übereinstimmend, dass das allein bis jetzt 
das seste Diagnostikum für Rote ist. Pappen seim (Berlin). 


Varia. 


137) J. Bordet et 0. Gengou, Le microbe de la coqueluche. Ann. Inst. Pasteur, 
vol. 20., Septembre 1906. No. 9, pag. 731. 


En 1900, Bordet, en examinant l’expectoration d’un enfant atteint de coqueluche, 
au début de l’évolution de la maladie, découvre un bacille très petit, se colorant mieux à 
ses deux extrémités qu'au centre. Toutes les tentatives de culture restèrent infructueuses 
4 cette époque. Depuis, Bordet et Gengon oat repris ces recherches et ont réussi à 
retroaver le même microbe dans les chrachats de le période iaitiale de la coqueluche; ils 
ont pu cultiver le coccebacille sur un milieu spécial, composé de gélose additionnée de 
mag de lapin et dépourvu de peptone. 

Bordet et Gengou considèrent le bacille découvert par eux, comme étant l'agent 
provocateur de la coqueluche. Ils basent leur manière de voir en premier lieu, sur la pré- 
sence constante de ce bacille dans l’expectoration des coquelucheux, en second lieu sur les 
Teactions da sérum des malades atteints de coqueluche, en ayant ou la maladie. Ce sérum, mis 
ea présence du microbe de Bordet et Gengou et d’une certaine quantité de complément, 
douse la réaction de Bordet et Gengou, (fixation du complément), réaction qui indique 
la présence d'un ambocepteur spécifique dans ce sérum. Le fait que le même sérum ne 
fournit pas la même réaction, si on le met en contact avec le B. de Pfeiffer, autorise 
les suteurs à faire une séparation marquée entre ce bacille et celui de la coqueluche. 
Les expériences de contrôle ont montré à Bordet et Gengou que le sérum normal ue 

est indifférent vis à vis du microbe de la coqueluche. Levaditi (Paris). 


18, H. Aldershoff et C. Broers, Contribution à l'étude des corps intrae 
épithéliaux de Guarnieri, Aunal, Inst. Pasteur, vol. XX. Septembre 1906. No. 9, 
pag. 779. 

On connait les nombreuses études entreprises sur la signification et le valeur dine 
gustique des corpuscules vaccinaux et varioliqués de Guarnieri. Suivant certains auteurs, 
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en particulier Sikorsky, ces corpuscules intra-epithéliaux, que l’on engendre en inoculant 
par scarification cornéenne le virus vaccinal chez le lapin, ne sont pas spécifiques. Leur 
génèse peut être provoquée en appliquant sur la cornée non seulement ce virus, mais aussi 
la toxine diphtérique par ex. Aldershoff et Broers ne p nt pas cet avis. Il 
leur à été, en effet impossible d'obtenir la formation de corpuscules de Guarniéri, en 
inoculant dans la cornée, soit du sérum de lapin, soit du virus vaccinal tué par le chauffago 
à 60°, soit enfin du poison diphtérique. 

e est la nature de ces corpuscules? Certains observateurs les considèrent 
comme étant l'agent provocateur de la vaccine. et de la variole (Guarnieri, Wassilewski, 
Calkins); d'autres voient dans ces corpuseules des produits nucléaires ou cytoplasmiques 
(Prowasek, Häckel); enfin, suivant Bordet et Salmon, les corps de Guarnieri, 
ne seraient que des débris résultant de la destruction des leucocytes qui inflitrent la cornée. 

Aldershoff et Broers combattent la nature leuoocytaire des corpuscules vaccinaux, 
en se basant sar des expériences disposées de la façon suivante: On tue un lapin et on 
lui inocule par scarification de la cornée, le virus de la vaccine. On excise ensuite la 
cornée et on la place dans une chambre humide à 37°. Après 48 heures de séjour au 
Thermostat, l’épithélium cornéen, proliféré, montre des corpuscules de Guarnieri ty- 
piques. Or, comme dans ces expériences, la diapédése est totalement excluse, les auteurs 
concluent qn’ aucun rapport ne saurait exister entre ces corpuscules et les globules blancs. 

. À retenir, que Aldershoff et Broers, conformément aux faits avancés par 

Calmette et Guérin, Siegel et Prowazek, ont décelé le virus de la vaccine dans Ie rein 

des lapins inoculés dans la cornée avec ce virus et sacrifiés 24 heures après l’inoculation. 
Levaditi (Paris). 


159) Jose Sehifmann, Zur Histologie der Hübnerpest. Wien. klin. Wochenschr. 
. No. 46. 

In Gehirnschnitten von Gänsen, welche an. Hühnerpest verendet sind, zeigen sich 
eigentümliche Körperchen: Oval, rund, mitunter mehr- polygonal oder nierenförmig, 15 bis 
20 y gross, auch kleiner, selten grösser, äusserst scharf konturiert, mit scheinbar homo- 

ener, byaliner Grundsubstanz, Mit Triazid gefärbt, treten sie leuchtend rot gegenüber 
er violetten Färbung der übrigen Gewebsbestandteile hervor. Nach Pappenheim 
färben eis sich violett, nach Mann rot bis violett, mit Eosin rot. Auffallend ist die 
scharfe, mitunter doppelterscheinende Kontur, die starke Färbbarkeit, insbesondere die 
sterke Rotfirbung mit Triazid und das hyaline, dicht homogene. Aussehen der Grund- 
substans. In ihr zeigen sich bei Mannscher oder Triezidfärbung lichtere rundliche Par- 
tien, vakuolige Bildungen. Pappenheimsche Färbung gibt die Innengebilde der Körper- 
chen in feinen, dunkelblauen Konturen wieder. Bei schwacher Ver rung zeigen sie 
1—5 ringartige Figuren, bei starker jedoch nur wenige einfache Ringe, bestehend aus 
einem zentralen grossen Ring mit ihnen angelagerten kleinen ringförmigen Gebilden, oder 
es sind mehrere fast gleich grosse Ringe zu einer Rosettenform vereinigt, mitunter der 
Länge nach in Kettenform aneinander gereiht. Die Körperchen liegen zum Teil in Ganglien- 
zellen, zum Teil frei im Gewebe, mitunter auch mitten in Zellanhäufungen, welche manche 
Blutgefässe umgeben. Die Menge war in dem untersuchten Virus ausserordentlich gross. 
Bei normalen Gäusen waren sie nicht aufzufinden, ebensowenig bei Hühnern, welche mit 
Hühnerpestserum geimpft nach 2—3 Tagen verendeten. Dagegen fanden sich bei diesen 
regelmässig die von Rosenthal beschriebenen Veränderungen, sogar Gewebsnekrosen. 
Es besteht eine gewisse Aehnlichkeit mit den Negrischen Körperchen bei der Wut. 
v. Boltenstern (Berlin). 


140) v. Babes, Ueber die Negrischen Körperchen und den Parasiten der Toll- 
wut. Bomänia medicala No. 11—12. 1906. | 


Der Verf. hat die Negrischen Körperchen im Vereine mit Marinescu einer 
genauen Untersuchung unterzogen und hat folgendes feststellen können: 

1. Diese Körperchen sind für die Strassenwut charakteristisch; 

2. Ihre Grösse ist eine verschiedene und während dieselben sehr klein sind, falls es 
sich um eine tief veränderte Zelle handelt, so sind dieselben um so grösser, je näher der 
Normalen sich die Zelle befindet. | ——— 

8. In gewissen Zellen kann man eine hyaline azidophile Degenereszenz des Proto- 
plasmas finden, in deren Innern gewisse eingekapselte Bildungen zu finden sind, identisch 
mit jenen, welche sich in den Negrischen Körperchen vorfin Es folgt hierans, dass 
letztere aus mindestens drei Elementen bestehen: 








1. Emem sentraleu Elomente, 

2. einer Membran oder Kapsel und 

3. aus einer zweiten Kapsel, welche von der Zelle, in welcher sich das Körperchen 
gebildet hat, umgeben wird. 

_ Babes sagte sich, dass die Negrischen Körpercheu wahrscheinlich nur der Aus- 
dreck der Reaktion und der Verteidigung der resistenten Zellen gegen die Invasion der 
Watmikroben darstellen und dass infolgedessen der Wutbazillus nicht in den Zellen des 
Ammonshorncs gesucht werden muse, sondern dort. wo die Nervenzellen zerstört sind und 
vo embryonale Zellen die vom Verfasser beschriebenen rabischen Knoten bilden. Durch 
Behandeln der Zellen mit Silber nach der Methode von Ramon 5 Cajal und nachträg- 
lcker Färbung nach Romanowsky konnte Babes gerade in den zerstörten Zellen eine 
gse Menge von runden, schwarzen oder blauen Granulationen sichtbar machen, welche 
cũ zu zweien gruppiert sind und von einer hellen Zone oder Kapsel umgeben erscheinen, 
Diese Gebilde werden besonders deutlich sichtbar im Auge blicke der staıken Verdickung 
wd dann des Schwundes der nervösen Fasern und sind immer in grower Menge in den 
sastörten Zellen vorhanden. Bei keiner anderen Nervenkrankheit werden diese Grasu- 
ktiosen gefanden, und in Anbetracht aller dieser Umstäude gelangt der Verfasser zum 
Schlusse, dass dieselben die Parasiten der Toilwut vorstellen, wahrend die Negrischen 
Kirperchen der Ausdruck einer grösseren Resistenz der nervösen Zellen, hauptsächlich aus 
den Ammonshurne sind. E. Toff (Braila). 


M) Ogata, Vorläufige Mitteilung über die Aetiologie der Tsutsu- 
gamushi- (Kedani-) Krankheit. (Ueberschwemmungsfieber nach Baelz.) Deutsch. 
med. Wochenschr. 1906. No. 46. 


In den pathologisch verlinderten Stellen und Organen und im Blute der Teateu- 
gaubikrankheit findet man eine Art amöboider Protozoen rep. Sporozoen von verschiedener 
om und Grösse, sowie deren Sporozoiten und Zysten. Die ersten vermehren sich im 
Fists, in Geschwüren, Lymphürüsen und anderen Organen und zeigen verschiedene Ent- 
viekel a D die Geschwirsmasse und das Blut der Tsutsugamushikranken 
kan auf Versuchstiere dieselbe Krankheit übertragen werden und in diesen wieder die 
gechen amöboiden Protozoen erkannt und reinkultiviert werden. Die Reinkultaren jener 
nioiden Protozoen, die durch Beinkultur entstandenen käsigen Massen sind höchst 
thogen für Kaninchen, ferner fi ar auf Affen und Mäuse, schwer dagegen auf 
Menchweinchen, wobei sich eine der Tsutsugamushikrankheit ähnliche Erk ent- 
wickelt. Verf. neunt die amdboiden Protozoen Tstutsugamushisporozoa —— 
De Krankheit ist eine durch die Sporozoen verursachte Infektionskrankhet. Die Ver- 
witlung der Uebertragung auf Menschen scheint durch jnnge Milben zu geschehen, welche 
ec Pflanzen des Infektionsortes vork»mmen. Im Körpersaft dieser achtbeinigen Milben, 
wihe Verf. auf Artemisia iu der Nähe des Infektionsherdes gefunden hat, hat er keulen- 
fienige, iche, sproroscitenäbnliche Gebilde, sowie amdboide Zellen und Zysten ge 
fades. Die sind bei Tsutsugamushi- nnd Kedanikrankheit identisch. 

v. Bolteustern (Berlin). 


4206. Nieslle, Experimentelle Untersuchungen über die Lopra. Annal. de 
Mnstitut Pasteur. Mai 1906. 


Macacus sinicus ist | die Kinimpfang von Lepraprodukten sehr empfndlich, 
benders bei sabkutaner Einverleibung. Die Inkubationsseit ist sehr lang, und durch 
Wielerholung der virulenten Inokulation wird die Empfindlichkeit „gesteigert. Hierbei 
“tstanden bei den auch für Tuberkulose empfänglichen Affen niemals tuberkulöse Ver- 
ixerungen, so dass es nicht angeht, den Leprabazillus als für eine Abart des Taberkel- 
baillns anzusehen. Pappenheim (Berlin). 


MN) E Paschen, Was wissen wir über die Vaksinerreger? Münch. med. Wochen- 
whrift. 1906. No. 49. 


—— ten Teil seines Vortrages gibt Paschen folgendes Resumé unserer bisherig 


' Siegels Cystorrhyctes vacciniae hat der Kritik und den Nachprüfungen (Prowasek, 
Vthlens) nicht standhalten können. 
sind unsere positiven Kenntnisse von der Biologie des Erregers. 


Folia hnemetelegion. IV. Jahrgang. 9 
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1. Der Erregcr ist in der Lymphe in ungeheurer Menge vorhanden. 

2. Er scızı rpezitisch nekrotisierende Zelläsionen: die Entzändungen sind ner 
sekundäre Re«ktionen. | 

3. Durch Guarneris Versuche au der Kaninchenkornca wissen wir, dass der Effek. 
seiner typischen Wirkung auf das Kornealepithel die Vakzinekirperchen sind. 

_ 4, Diese Vakzinekörperchen sind nicht die Erreger selbst, sondern Produkte spezi- 
Sscher Zellerkrankung. Das Vakzingift ist ein Kerugift. Der Kern wird pyknotisch | 
und zersprengt; die im Piasma zerstreuten Chromidiev ballen sich zusammen und bilden 
das Guarnerische Vakzinekörperchen. | 

5. Der. kleine Erreger passiert Berkefeld V, dagegen gewôhnlich nicht mehr das 
Chamberlandfilter. Der Erreger ist also nicht uitramikroskopisch. Etwaige positiv: 
Impfergebnisse mit Chamberlandfiltrat sprechen für ein etwaiges kleineres (enzystiertes: 
Entwicklungssiadium des Erregers. Siegels positive Ergebnisse mit Chamberlandtilte: _ 
sind zumeist vabestätigt gebiieben (Prowazek, Müblens, Nobl). | 

Vortr. ast Z Z. mit ultravivletten Photographierungsversuchen heschiiftigt. 

6 Der Erreger dürfte beweglich sein. Siegels beweglich. Kôrperchen sind von 
Mühlens und Süpfle als Hämokonien in Molekularbewegung gedeutet worden. Dagegen 
ündet ınan bei Dunkelfeldbeleuchtung der Rinderlymphe schr zahlreiche kleinste be- 
wegliche Kurperchen. 

7. Der Erreger kreist im Blut in gesetzmässiger Zeit nach der Impfung. Btut und 
Organe erweisen sich als infektiös (Pfeiffer, Frosch Ncisser [Knochenmark]... Vortr. 
selbst hat mit Milz und Drüsen negativen Erfolg gehabt. 

8. Das geschichtete Plattenepithel ist das adäquate Vegetationssubstrat. an das der 
Erreger adaptiert ist. Nach intravenöser Injektion beim Kaninchen entstanden Haut- 
impfpustelu, wean die Haut 24 Stunden nach der Impfung gereizt, rasiert wurde 
(Calmette). | 

9. Der Erreger ist kälteresistent, dagegen empfindlich gegen höhere Temperatureu. 

10. Nach der Impfung besteht dreimal 24 Stnnden lang Herabsetzung des Saft- 
stromes der Haut. Das Gift hat Zeit. sich in dieser Inkubationszeit lokal zu vermehren. 
Erst dann erfolgt Ammigration von Leukozytose. Wird die infizierte Hautstelle nach 
dreimal 24 Stunden, also bevar noch Pustelbildung entstanden war, exzidiert und wird 
danu an anderer Stelle vakzinisiert, so findet man bereits Immunität der Haut, d. h. 
negatives Impfergebnis (Kraus). 

11. Impfung Einer Kornea immunisiert dagegen nur diese eine, wicht die audere 
Kornea; ebenso immunisieren Hautimpfungen die Ko:ova nicht (Paschen 1903). 

12. Bei der Revakzinationspapel ist die Inkubation 24 Stunden kürzer; schon nach 
zweimal 24 Stunden folgt Saftafluk und lokale Leukozytose. Auch schwelleu diese Papelu 
schnell ab. Durch die Erstimpfung sind die Epithelien derart umgesiimmt, dass sie prompt 
mit Produktion von Vakzinekörperchen antworten. 

Im zweiten Teil briugt Verf. eigene positive Ergebuisse. 

Alle üblichen Fixations- und Färbemethoden anSchnitt- und Deckglas waren ohneFrioig. 

Da der Erreger in der l,ymphe in ungeheurer Menge vorhanden ist, konnte mau ıbn 
nur bei Verdünnungen sicher auffindbar machen. 

a) 6 Deckgläschen wurden mit 1 Tropfen NaCl beschickt, 1 Deckglas mit 1 Tropfen 
frisch aus der Pustel austretender Lymphe. Von diesem Tropfen wurden die 6 NaCl Tripfchen 
geimpft, und der Tropfen dabei ausgebreitet. Nach Lufttrocknung wird in absoluten 
Alkohol fixiert und nach Giemsa (1 Tropfer Färbelösung auf 1 “cm Aqua [unter Zrsatz 
von 1 Tropfen 1°/, Kalikarbonlösung auf 15 cem Färbelösuug]; zwei Stunden lang gefärbt 

Die Untersuchung ergab eine überraschend grosse Menge vun gleichmässig gefürbten 
' Kôrperchen in drei Stadien: 

. 1. rundliche Kérperchen, 2. zwei rundliche Körperchen hantelfc mig durch Fädchen 
verbunden, 8. rundliche Kirperchen mit Fortsätzen. ~ 

b) Färbt man die Kalbspusteln nach Levaditi, so findet mau an der Grenze der 
Beizzone eine ungeheuere Menge schwarz gefärbter Körperchen, z. T. mit fädiger Brücke 
zwischen je zwei Körperchen, sowie Körperchen mit fadigem Fortsatz. Diese Kd en 
sind nur in der Impfzone, nicht in den tieferen Schichten, und sicher keine Silber- 
niederschlige, auch keine Keratohyalia oder Eleidin. 

Bei den Kaninchenkornea findot man dreimal 24 Stunden nach der Impfung in der 
Impfzone ovale Alveolen im Protoplasma des Epithels und daneben zahlreiche sehr kleine 
schwarze Körperchea mit einem Hof umgeben. Schliesslich fiodet man, spharenartig den 
Kern cinbuchtend, kleias ovale Gebilde mit scharfer Kontur, und in deren Mitte ein der- 
artiges schwarzes ‘Korn oder grössere vakuolige Körperchen mit sechs schwarzen zentralen 
Körachen und mit ungefarbter peripherer Zone (Vakzinekörperchen?). 
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Die freien schwarzen Körperchen liegen haaptsächlich in der untersten Epithelschicht, 
eatfernt vom Orte der Verletzung. 

Oh diese Kirperchen identisch sind mit den Kürperchen in der Haut, im Ausstrich, 
ia der ultraviuletten Photographien, und bei Dunkelfeldbeleuchtung, wagt Vortr. nicht 
zu entscheiden und registriert den Befund bloss mit der Bitte um Nachprüfung, ohne 
wetere eigene Schlüsse daran zu knüpfen. Pappenbeim (Berlin), 


1! W. E. de Korte, The Virus of small Pox and Vaccinia. Brit. Med, Journ. 
—— tions encysted la body and Spores 

ine drop preparations en parasites, a mort ody an can 

he seen. Goodall (Kdinburgh). 


145, © Reiche, Certain Motile Organisms in the Blood Pissma in Dengue, 
Journ. Amer. Med. Assoc. 1906, Vol. XLVL No. 20. Pag. 1627. | 


During an epidemic of dengue which occurred in Cebu, P. I. small, round, actively 
mobile, translucent bodies about two micronsin diameter, were observed free in the plasma 
is almost all cases (number not given). They appeared about the second day of the fever, | 
and could never be found after the temperature became permanently normal, or aftcr the 
administration of quinine. Lamar (Milledgeville). 


146: A. Mac Lennau, Memorandum on the observation of spirochaetes in 
yaws and Granuloma Pudendi. Brit. Med. Journ. Oct. 20th 1506. 


In both of these conditions spirochaetes have been found. In Yaws they resembled 


pallida. 
In granuloma pudendi tle spirochaetes were longer, finer and less deeply stained. 
Goodall (Kdinburgh). 


147) C. M. Wenyon, Spirochaetae in Mice. Laucet Oct. 6th 1906. 


A note regarding Breinl and Kinghorn’s paper on „"pirochaeta Laverani“ 
tating that the mouse in queston had been infected by Wenyon in the Pasteur 
Institute. Goodall (Edinburgh). 


148) Metschnikeff et Roux, Etude: expérimentales sur la syphilis. (6 me mém). 
Ann. Inst. Pasteur, vol. oct. 1906. No. 10. Pag. 708. 


. Dans le présent mémoire, Metichnikoff et Roux publient de nouvelles données 
concernant l’attéauation de virus syphiïtique d'origine humaine, après son passage par 
Forganisme des singes inférieurs. Déjà dans leur second memoire, ces auteurs avaient 
azsoncé que l’évolution du virus de la syphilis chez les simiens éloignés de l’homme, déter- 
mise un certain «moindrissement dans la virulence de ce virus. Actuellement, ce fait 
dit étre considéré, malyré Yavis contraire de Neisser, comme étant rigoureusement 
Posté. 

Metschnikoff et Roux ont obtenu de Finger et Landsteiner deux rhésus 
porteurs de chancre syphilitique. Un de ces animaux représentui le 8 me passage de 
vires syphilitique fait de rhésus, à rhésus, et eon chancre sourcillier, inocule à un chim- 
pensé, pruvoqua l'apparition d'une lésion primaire typique, accompagnée d’adénopathie 
rétro-maxillaire et suivie de manifestations secondaires. Cette première expérience montre 
qu'après huits passage successifs réalixés chez le rhésus, le virus de la vérole ne perd 
pas sa virulence, puisque, inoculé au chimpansé, il est tout aussi actif qu'un virus puisé 
directement chez l’homme. 

IL n’en est par de mémc, si on a soin de se servir d’un virus cultivé plus longtemps 
dans l'organisme du rhésus. Ainsi, Metschnikoff et Roux, out constaté que le virus 
& Finger et Landsteiner, après son 22 me passage par le rhésus, continue à conférer 
me légère lésion locale chez le Macacus cynomolgus, mais il est devenu complètement 
ineffensif pour le Chimpansé. Ces auteurs oat découvert ua autre fait remarquable, à 
savoir que le passage ininterrompu du virus de la vèrole de rhésus à rhésus réalise um 
Meourcissemcnt de la période d’incubation qui précède l'apparition du chancre, Ainsi, 
eette incubation. qui au début de l'rxpérience étuit de 19 jours, est devenue de 8 et 
7 jours lors des derniers passages. Cette constatation est des plus importantes. En effet, 
il s'agit de l’obtention d'un virus fixe, à incubation courte et constante, analogue sun 
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xirus fixe de la rage; et par conséquent. facilement maniable en vue d'une vaocinatio 
anti-syphilitique. De plus, cette briéveté de la période d’incubation, rend possible la 
précision, au moyen d’études histologiques, de la raison d’être de cette incubation. 
Metschnikoff et Roux publient dans ce mémoire l'observation d'une homme 
s'étant inoculé involontairement, un virus syphilitique de provenance simienne, observation 
qui, rapprochee des faits que nous venons d’expuser, plaide en faveur de latténuation de 
ce virus. Il s’agit d’nn aide-préparateur, chargé de manier quotidiennement des singes 
syphilisés et qui présenta à un moment donné une ulcération peu caractéristique, de la 
muqueuse Iabiale. L’inoculation au singe des produits prélevés sur cette ulcération, 
provoqua la génèse de chancres syphilitiques riches en spirochétes. Or, malgré la nature 
spécifique de la lésion labiale, la personne qui fait le sujet de cette observation, ne pré- 
senta à aucun moment le moindre signe de généralixation: ni adénopathie, ni manifesta- 
tions secondsires. Metschnikoff et Roux pensent que cette absence de signes de géné- 
ralisstion, ce caractère losal de l'infection syphilitique, doit être attribués au fait que 
le virus qui a provoqué la lésion labiale, était d’origine simienne et avait fait plusieurs 
passages par l’u isme des singes. | 
On a d'ailleurs réalis6 une expérience sur l’homme afin de démontrer l’atténuation 
du virus véroleux d’origine simienne. Metschnikoff et Roux ont inoculé à une femme 
- de 79 ans, par scar fication de la peau, du snc provenant d'un Mac. sinicas, et avee 
lequel on avait réalisé plusieurs passages sur des chimpanzés et des cynocéphales. Cette 
inoculation provoqua l'apparition de deux papules insignifiantes et qui ne furent suivies 
ni engorgement ganglionnaire, ni de manifertations seco: | | 
| s’agit donc là de faits permettant d'entrevoir la possibilité d'une vaccination 
anti-ayphilitique. La question est de savoir si, dans l’état actuel des choses, om peut 
tenter inopinément cette vaccination. Les auteurs reconnaissent que le probléme est 
délicat et des plus diffie.les à résoudre. Eu effet, on ne saurait appliquer en toute sécurité 
cette vaccination, tant qu'on n'aura précisé si, malgré la légereré de la lésion pro- 
voquée par l’inoculation du vaccin et l'absence de signes de généralisation, l'application 
d'un virus atténué n’est capable de provoquer des accidents tardifs, peut-être redoutsbles. | 
Aussi, ne voient-t-ils qu’une seule catégorie de personnes tout indiqnées à être soumises 
à la vaccination antisyphilitique: ce sont les femmes prostituées, qui ont graudes chances 
à être infectées, au cours de leur carrière. 
Le travail se termine pat des considérations ayant trait à l'action préventive de 
la pommade au calomel, dans l'infection syphilitique experimentale de l’homme et du singe. 
Levaditi (Paris). 





149) Neisser, Bacrmaan und Halbst¥dter, Eperimentelle Untersuchungen über 
Framboesia tropica an Affen. Münch. med. Wochenschr. 1906. No. 20. Pag. 1337. 


| 
Frambösie ist auf höhere und niedere Affen übertragbar und wieder zurück auf den 

Menschen. Es tritt Generalisation des Virus im Körper ein. | 
Mit Lues behaftete Tiere sind für Frambösie empfänglich, was beweist, dass beide 

Krankheiten verschiedene Aetiologie haben. Pappenheim (Berlin). 


150) Ade Castellani, Framboesia tropia. Archiv f. Tropenhygiene. Bd. XL 1907. 
0.1. 


In all cases in which the blood was examined a certain degree of anemia, never 
very severe, was present. | 
Tbe number of red blood corpuscnles varied from 3000000 bis 4100000, the hämo- 
globin index (Fleischls) from 50 bis 75. | 
The red blood corpuscales did not show anything abnormal in their shape. On 
several occasions was found a comparatively large number of polychromatic erythrocytes 
staining blue instead of pink with Leishman’s method. Many of these basonhile rei 
cells were microerythrocytes | 

The leucocytes varicd from 7000 to 11000 per cents. 

In the majority of cases an increase was noticeable in the number of the large 
mononuclears, even when there was no sign and no history of malaria In almost 
all the cases the eosinophilen were increased, this being possibly due, in part at 
‚least, to the presence of intestinal worms, because the microscopical examination of the 
stools showed frequently ova of Ascaris, Tricocephalus, and in a few instances of Ankylo- 
stoma duodenale. | 
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Cerebrospinal fluid. The density varied between 1,003 and 1,006. 

A certain amount of globulin was present and a substance (dextrose?) reducing Fehligs 
liquid. The reducing substance was, in two cases, distinctly in excess of what is observed 
in the normal fluid. No cholin was found. The reaction of the fluid was alkaline. In 
two cases the centrifuged liquid examined microscopically did not contain any cellular 
elements; in a third case a few extremely rare mononuclear cells were found. The liquid 
was sterile, no spirochaetes could be detected. 

In non ulcerated there is found an extremely delicate organism which 
morphologically can y be distiguished from the spirochaete of syphilis. The organism 
takes up generally a pale, reddisk tinct when stained by Leishman’s or Giemsa’s 
method. It is extremely thin, always much thinner than any spirochaetes of the refringens 
and obtusa types. This name is spirochaete pallidula or pertenuis. Giemsa stain 
gives good results, but Leishman’s method gives also very good results, if the staining is 
done according to the following instructions: 

1. Let the alcoholic solution of Leishman act for fife minuts without fixing the 
films previously. | 

2 Mix the stain with equal or double amount of destilled water and let it act for 
from one half hours to several hours. 

8. Wash with destilled water and leave a few drops of it on the films as usual for 
from half to one minute. 

C. tried to inoculate monkeys following the technique used by Metschnikoff 
asd Roux forsyphilis. A month after inoculation a scarly eruption appeared. The eruption 
is still to be seen now, nearly two years after the inoculation took p But the eruptive 
elements showed no resemblance to typical yaws. 

Others inoculations vere more suceessfal, as abont sixteen dsys papules appeared; 
the papules increased, several lymphatic glands become enlarged and hard, 

Such experimets proved also, that a monkey, inoculated with yaws ie not immun 
against syphilis (Neisser, Baermann and Halberst&dter had found: Framboesia can 
be transmitted from monkey to monkey; monkeys moculated with syphilis are not immun 
against Famboesia). Therefere yaws is no syphilis; they are distinct diseases. 

Pappenheim (Berlin). 


151) K. Landsteiner und V. Mucha, Zur Technik der Spirochätenfärbung. Wien. 
kim. Woch. 1906. No. 45. 


Verff. verwenden einen von Reichert-Wien gefertigten Kondensator und als Licht- 
weile eine 20 Ampère Bogenlanpe, als zweckmässigste Linse die Kombination eines 
mittelstarken Trockenobjektivs in Verbindung mit einem Kondtasationsokular. Die Unter- 
sschurg geschieht am bes en so, dass das zu prüfende, möglichst weuig grobe Gewcbs- 
teilehen enthaltende Sekret zwischen Deckglas und Objekttriger in dtinner Schicht aus- 
gebreitet und gegen Eintrucknung geschützt wird. v. Boltenstern (Berlin). 


152) Geldhom, Concerning the morphology and reproduction of spirochäte 
pallida and a rapid method for staining the organism. Journ. of cep. med. 
VIO. 1906. No. 3. 


Man stellt sich ein polychromes Methylenblau ber durch missiges Erhitzen einer 
Lisang von 2 g Methylenblau und 2 g Lith. carbonic in 200 cem Wasser. Filtration 
durch Leinen. 

Danu wird (nach Nocht) neutralisiert, indem zur Hälfte 5°/,ige Essigsäure bis zu 
leicht saurer Reaktion zugesetzt wird. 

Hierzu wird '/,°, Eosinlösung bis su leichter Fluoreszenz zugefügt und nach 1 Tag 


Die Filterrückstände und Niederschläge werden gesammelt, getrorknet, und in 
Alkohol gelöst. 

Gefärbt wird, indem diese Lösung auf die unfixierten Tockenpräparate (Deck- 
giäscheu) gebracht wird, die dann mit der chargierten Seite nach unten 4—5 Sekuvden 
lang in Wasser gebracht werden. 

Bierbei erscheint die Sp. pallida violett. 

Durch weiteres Behandeln nach Gram mit Lig. Lugoli erweist sie sich Gram positiv 
jodfest und durch die Jodbeize gegen leicht gesäuerten Alkohol resistent, und erscheint 
blauseh wars. Pappenhcim (Berlin). 
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153) Versé, Die Spirochaete pallida in ihren Bezishuugen zu dem sypbili- 
‚tischen Gewebsveränderungen. Med. Klinik. 1906. No. 24—26. 


Verf. entsilbert die imprägnierten Schnitte in konzentrierter Jodjodkaliumlösung 
(Florence) und differenziert in 10—15°/, Natriumthiosulfat, oder er behandelt ex mit 
10°/, Ferricyankaliumlésung und Natriumthiosulfat oder Sublimat. Es ergab sich, dass im 
infantilen Organismus die Spirochäten sich besonders rapid verbreiten, namentlich weil eı 
über weniger Abwehrkräfte verfügt. Fast immun vied die lymphatischen Organe, Milz, 
Drüsen, s. T. Thymus und Darmfollikel, wo dic Spirochätcn durch Phagorytose zu Grunde 
gehen. Daher auch ihre Seltenheit in tertiären Granulomen. | 

| Pappcnkeim (Berlin). 


154) Router, Neue Befunde von Spirochaete pallida (Schaudinn: im mensck: 
lichen Körper. Zeitschr. f, Hygien. LIV. No. 1. 1906. 
Verf. fand den Erreger mittelat Levaditiverfahren 


1. in dem Gummi eines mit Osteochodritis und Pemphigus behafteten Kinder, 
2. in der Hellerscben Endoaortitis. ohne gummöse Veränderungen in den Endothe}- 
wucherungen ohne regressive Verfettungen. 
3. ausgekratzter Papelsaft lässt die Spirochäten 2—3 Tage lang im Brutofen lebend. 
Pappenheim (Berlin). 


166) Paschen, Demonstrationen von Jebenden Exemplaren der Spirochaete 
palit Aerzt!, Verein Hamburg, 2. X. 1906 (s. Münch. med. Wochenschr. 1906. 
o. 42. Pag. 2080. | | Pappenhcim (Berlin). 


156) Leuriaux et Goets, Culture du Treponema pallidum de Schaudinn. Zentralb}. 
für Bakteriol XLI. 1906. No.-6. — | 


Verff, zfichteten die Mikroben aus der CerebrospinaMüssigkeit sekundär Syphi- 
litischer, indem der Liquor cerebrospinalis im Verhältnis 1:2 mit Peptonbonillo gemischt 
und drei bis vier Tage im Brutofen bei 31° gehulten, dann auf Schweincseram verimpft 


e. | 
Verff. fanden verschiedene Entwicklungsstadien, teils ovoide Gebilde, die dem Cytor- 
rbyctes Siegel gleichen, teils trypanosomenähnliche Gelilde und schliesslich Treponema. 
Treponema dürfte das Resultat agarimischer Vermehrung der trypanusomenähnlichen 
Makrogameten sein. Pappenheim (Berlin). 


157) Levadit!, Morphologie et culture de Spirochaete retringens. C. Rend. Soe. 
Biol. LXL 1906. S. 188. | 
Aus dem Eiter vum Balanoposthitis kunnte Verf. auf flüssigcm Menschenblut in 
Kollodiumsäckchen, die iu die Peritonealliöhle versenkt wurden, Spirochsete refringens 
züchten und tiberimpfen. In vitro gelang die Impfung nicht. Eine Geissel ist entgegen 
den Angaben Schaudiuns nachweisbar. Pappenheim (Berlin). 


158) 8. Volpfino et A. Fontana, Ricerche preliminieri @orientementa sulla colti- 
vazione artificiente della Spirochaete pallidaSchaudinn. C. R. d'igiene e sanita 
pubbl XVII. 1906. No. 15. | Pappenheim (Berlin). 


169) P. Mühlens und Hartmann, Ueber Bavillus fusiformis und Spirochaete 
dentium. Zeitschr. I, Hygiene. LY, 1. | 
Spirochaete dentium, Spirochäte der Bulanitis erosiva und fusiforme Baxillen lasser 
sich auf Serum, Aszites anaérob reiugüchten ond weiter kultivieren. 
Fusiforne Bazillen sind keine Entwicklungsformen der Mundsp‘rochiten; beides 
sind artlich verschiedene Mikroben. Pappenheim (Beslm). 


160) Mühlens und Hartmann, Untersuchungen über Bau und Entwicklung der 
Zahnspirochäten. Zeitschr. f. Hygiene. 1906. Bd. LV. 
Verff. legen exakt die Unterschiede zwischen Zabnspirechiten und Spirochite pallida 
test und kommen zu dem sicheren Schluss, dass die Spirochtiten zu den Protozoven gehören. 
Pappenheim (Berlin). 
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161) Hofinann und Prowazek, Untersuchungen tiDer die Balanitis. nnd Mund- 
spirochaeten. Zentralbl f. Bakteriol XLI. 1906. No, 8. 


Auch bei Balanitisspirochacten kommcu Geisseln vor. Sic entsprechen aber nicht 
ds Bakteriengeisseln, sondern sind Fortsätze des L’eriplasts (besonders gut bei Spirochaete 
leendi darstellbar). oo. Pappenheim (Berlin). 


15) M.D. Mühlmann, Neuere Untersuchungen bezüglich der Syphilis. Zentral- 
f. Bakteriol Bd. XXXVIII. No. 23 25. Referate. 

Cytorrhyktes kommt nieht nur bei Syphilitikern, sondern auch bei Gesunden vor. 

Es ist lediglich ein Saprophyt, der besonders leicht durch die erkrankten Gefässe 
ns Blut gelangt. | 
Mit der Spirochaete pallida dürfte es vielle:cht ebenso sein. 

Der Cytorrhyktes ist ein indifferentes Gebilde und ähnelt den Blutplättchen und 
Himokenicn. 

Verf. schlägt für Cytorhyktes den Namen „Granulosyt“ vor, scheint also nicht zu 
visen, dass derselbe bereits für den gekörnten Leukozyten vergeben ist. 

appenheim (Berlin). 


1) A. Forest, Beitrag zur Morphologie der Spirochaete pallida. (Trepo- 
nema pallidum Schandinn.) Hygienisches Institut und dermatologische Klinik, 
Strassburg. Zeutralbl. f. Bakteriol. Bd. XLII. No. 7. 

Zur intensiven Färbung der Spirochäten empfiehlt sich Fixation fencht in Osmium- 

«er Formalindämpfen; Färbung mit der gewöhnlichen Giemsalösung 12—16 Stunden; 

virend der letzten halben Stunde soll die Lösung bis zum Dampfen (aber ja nicht zum 

Ksben) erhitzt werden; Abspülung mit fliessendem Wasser zwei Minuten lang, In so 

lmgestellten Präparaten zeigen sich die Geisseln als feine Fortsätze von verschiedener 

Lisge. mehr oder weniger geschläugalt, | 
_ _ Meist findet man zweigeisselige, manchmal auch eingeimelige Spirochaeten die ebenso 

ne die Exemplare mit scheinbar seitenständigen Geisseln als Kunstprodukte aufzufassen 

tod. Das Vorhandensein einer undulierenden Membran ist nur schwer nachweisbar, gelang 
wer in einem Falle wohl einwandfrei, Fleischmannn (Berlin). 


ien Ch. Fouquet, Présence du spirochéte pâle de Schaudinn dans le testi- 
wife d’un nouveau-né hérédo-syphilitique. Académie des Sciences, séance du 
19. novemore 1906. . 
Conclusion pratique: les enfants issus de syphilitiques doivent subir le traitement 
saifique même si à la naissance ils ne présentent pas de lésions apparentes. 
” Sabrazés (Bordeaux). 


I) A. Kraus, Zur Technik der Spirochätenfärbung. Münch. mediz. Wochen- 
shrift 1906. No. 52. 

Nach dem Verfahren von Hoffmann und Heller an vorher nach Weidenreich 
sæierten Objekttrügern (s. Fol. haem. III, 8. 612) gelingt die positive Giemsafkrbung 
“ee Lösungsvorschrift) schon nach einer Stunde, ja selbst unter Umständen eventuell 
son nach zehn Minuten. Die dabei noch immer entstehenden Niederschläge hat Verf. 
txt zu beseitigen gesucht, durch Differenzierung der so gefärbten Präparate in 30Piger 
Imminlösung ; unter Abgabe grünlich-blauer Farbwolken wird hierbei das Präparat klarer 
wad zeigt rötlichen Grundton Schon nach einer halben Minute Differenzierung ist das 
fistige Resultat erzielt, doch schädigt auch längeres Differenzicron die Färbung nicht, 
(da js Tannin hierbei gleichzeitig als nachtrigliches Fixativ wirkt. [Bet.),. 

Pappenheim (Deslin), 


15) U. Wasilowa, Ueber den Uebergang der Syphilisspirochaeten von der 
Mutter auf das Kind, Modisinskaje Obosrenije 1906. No. 25. 

Verf. kommt zu folgenden Schlüssen: | | | 

1. Die Spirochaete pallida wird sowohl in der syphilitischen Affcktion, als auch in 
ds Organen hereditärsyphilitischer Früchte angetroffen, 

2. Sie kann von der Mutter auf das Kind auf dem Wege der Plazenta und der 
Nabelschnur übergehen, 

3, Die Spirochsete pallida kann in Plazenta, Nabelschnur und den Organen der 
‘rubt auch dann gefunden werden, wenn bei der Mutter jegliche Erscheinungen der 
sthilis fehlen. _ Pappenheim (Berlin). 
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167) Haus Bab, Spirochaetenbefunde im menschlichen Auge. Deutsch. med. 

ochenschr. 1906, No. 48. 

Auf dem Wege der Blutbahn war im vorliegenden Falle das Auge mit Spirochäten 
überschwemmt, welche im Gewebe sich vermehren und weiter wandern. Entsprechend der 
Gefässversorgung des Auges finden sich Spirochäten am reichlichsten in der Chorioidea, 
von der aus sie nach vorn im Stroma der Iris sich ausbreiten, nach aussen zu in der 
Skiera und in den tieferen Schichten der Kornea. Achnliche Prozesse geben wohl die 
Grundlage ab für die Chorioiditis und stritis sypbilitica und die Keratitis parenchymatosa. 
Mit dem Befund in den tieferen Schichten der Kornea stimmen die fast gänzlich feblen- 
den Epittelveränderungen und das Ausbleiben ulzerativer Prozesse überein. Mit der 
alten Erfahrung, dass die Linse gegen Syphilis gewissermassen immun zu sein scheint, 
stimmt die Beobach , dass in der Linse Spirochäten fehlten. Die resistente Linsem- 
kapsel verhindert das Kindringen der Spirochäten wie anderer Stoffe. Die Ursache, dass 
im Glaskörper keine Spirochäten zu finden waren, glaubt Verf. in der schweren Durch- 
dringbarkeit des Stratum pigmentosum für Spirochäten suchen zu müssen, 

v. Boltenstern (Berlin). 


168) Hans Bab, Kurze Mitteilung zu dem Aufsatz von Professor Wassermann 
und Dr. Plaut über syphilitische Antistoffe in der Cerebrospinalfüssig- 
keit von Puralytikern. Deutsch. med. Wochenschr. 1906. No. 49 (s. Fol. haem. 

3. 228). | 


In drei Fällen ging mit dem Nachweis gelöster syphilitischer Stoffe auch der Spiro- 
chätennachweis in den betreffenden Organen Hand in Hand. Zwei weitere Fälle warem mach 
beiden Richtungen negativ. In dem einen Falle war der negative Ausfall vielleicht durch 
langes Zurtickliegen der Infektion der Mutter und vermutlich gründliche Behandlung er- 
klärbar. Der negative Ausfall des zweiten Faller war um so bemerkenswerter, als durch 
den Nachweis von einzelnen Spirochäten in anderen Organen die Syphilis der Frucht zu 
erkennen war. Es besteht also die Tatsache, dass in einem Organ einer syphilitischen 
Frucht, welches frei von syphilitischen Stoffen war, auch keine Spirochäten gefunden 
wurden. j 

Das Gegenstück dasu bildet ein Fall, in welchem den ungeheuren Mengen von 
Spirochäten eine sehr stark positive biologische Reaktion des Organsaftes en Diese 
gefundene Uebereinstimmung swischen biologischer und mikroskopischer 
scheint nicht nur als wichtige Kontrolle bewertet werden zu müssen. Es ergibt sich 
vielmehr der zwingende Schluss, dass die Spirochäte der Produzent der biologisch nach- 

weisbaren syphilitischen Stoffe ist, mit anderen Worten, dass die Spirochacte pallida tat- 
sächlich der Erreger der Syphilis ist. v. Boltenstern (Berlm). 





Verantwortlich für die Schriftleitung. Dr. A. Pappenheim, Berlin-Charlottenburg. 
Verlag von Dr. Werner Klinkhardt, Leipzig. Druck von Julius Klinkbardt, Leipeig. 











Zu unserer Tafel.') 


(Rekapitulation über die Grosslymphozyten.) 


Mit Erlaubnis der Herren Autoren W. Schultze, L. Michaelis, Hirschlaff, 
Bier, Vesepr&my denen ich nochmals an dieser Stelle besten Dank abstatte, habe ich 
& bereits von ihnen a. a. O. publizierten Bilder hier zum Vergleich zusammengestellt, un: 
a uigen, wie gleichartig alle diese Fälle von akuter lymphoplastischer isoliert myelogener 
de: medullär-Iymphatisch-lienaler Grosslymphozytenleukiimie mit oder obne Promyelozyten 
wi Riesensellen verliefen; dass hier ferner weder histologisch Lymphosarkombildung vor- 
lg, noch atypische Leukosarkomsellen auftraten. Es handelte sich eben in allen diesen Fällen 
m eine blosse systematische Hyperplasie der grossen lymphoiden Zellelemente (Gross- 
Imphozyten Ehrlichs) mit oder ohne Beteiligung ancl, anderer Zeilen (makrolympho- 
zur Hyperplasie), um eine einfache echte uud typische Hyperplasie ohne anaplastische 

Wifferensierung und leukosarkomatöse Degenerationen. Diese Bilder werden demnach 
mh mit zum Verständnis über den Begriff der Grosslymphozyten beitregen helfen. 

Bei Michaelis V 3a sind typische Grosslymphozyten aus dem Blut abgebildet, die 
acbenso wie A. Wolff, lediglich deshalb als indifferente grosse Lymphoidzellen bezeichnet, 
wei zugleich auch Myelozyten, Promyelozyten und Riesensellen vermehrt sind und Ueber- 
gzagsformen zwischen ihnea und Myelozyten existierten, ebenso wie dies jüngst Türk bei 
mem IV. Falle gemischter Leukämie beschrieben hat. 
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Für Michaelis und Wolff existieren ja im Myeloidgewebe echte Grosslymphozyten 
mwenig wie für Türk; auch deutete der ganze Verlauf der betreffenden Krankheit 
wie in den Fällen Veszprémy, Elfer, Sehultze auf eine wesentlich 
nedulldre Affektion hin. Gerade desbalb eben glaubte Michaelis den dort auf- 
beteaden Zellen den Namen Grossiymphozyt abeprechen zu sollen, weil Lymphozyten 
in Myeloidgewebe nicht existieren. Doch haben sie völlig den Typus, den Ehrlich 
dtimie I pag. 46, 47 ausdrücklich seinen grossen Lymphozyten beilegt. Es handelte sich 
da bei L. Michaelis. Wolff etc. nicht um die gewöhnlich Iymphatish-medulläre Form 
aıter lymphoid-lymphatischer Leukämie, bei der nur Grosalymphozyten und kleine Lympho- 
Me, bezw. Uebergänge zwischen beiden vermehrt gebildet werden und im Blut auftreten, 
alern um eine akute atypisch myeloide Leukämie, bei der medulläre Grosslymphosyten, 
* Myeloryten and Uebergänge von Grosslymphozyten zu Myelozyten (Promyclozyten) 
ten. 


Dieses Wort .Grosslymphozyt“ als Urform aller Leukozyten, bedeutet demnach nicht 

p mphdrfeenzelle®, sondern nur einen morphologischen Begriff. Grosse basophile lymphoide 
2, die aussehen wie Lymphozyten. Sie können aus lymphadenoiden Geweben stammen 
tal sind daselbst die Stammzellen und Mutterformen*) der gewöhnlichen Lymphozyten, aber 
mn at myeloiden Geweben, wo sie als Cornilsche Markzellen die Vorstufen*) der Myelo- 
sind, 

Nicht zu verwechseln mit Grosslymphozyten sind individuell grosse Lymphozyten (scil. 
ke seinen Form) bezw. mittelgrosse Zwischenformen zwischen Grosslymphozyten und Mikro- 
Féphozyten. 

Leider hat Schleip von nenem Verwirrung angerichtet dadurch, dass er in seinem 
Alla vergrösserte breitrandige Normoblasten als Megaloblasten, breitrandige kleine Lympho- 
ya als grosse .ymphozyten bezeichnet. Fig. 7 und 98. 
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1) Da die Tafel aus äusseren Gründen schon am ersten Teil unseres Aufsatzes an- 
wird, so fügen wir schon hier zur Erläuterung einige erklärende Worte hinzu. 
. . +) Als Mutterzellen proliferieren sie zu kleinen Lymphozyten, als Vorstufen gehen sie 
U Wyelozyten über durch Granulaproduktion 
) Es sind dieses bei Romanowsky-Leishmann sonst dieselben Zeilen, die 
Ührlich besehreibt und abbildet Lei Methylenblau-Eosinfärbung in Aoëm. I, pag. 47. 
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— Von solchen Zellen leite ich natürlich nicht alle Leukozytenformen ab. BeiSchleip 
sind aber entsprechende Stammzellen oder Grossiymphozyten typischer 
Form abgebildet Fig.56e'), die Schleip hier aber grosse homogene Einkernig» nennt 
und somit eine Verwechselung mit grossen Irmphoiden mononukleären Leukozyten in die 
Wege leitet?) 

Zu trennen davon ist der grosse Mikrolymphozyt in Fig 6 Auch in Fig. 43 
unten findet sich ein grüsserer Mikrolymphozyt. 

Ich habe Gresslymphuzyten in meinem Atlas Prot. 12 Fig. I, Frot 13 
Fig. 1 abgebildet bei Iymphoplastischer Leukämie (die Zellen Prot. 3 Fig. 1, Prot. 10 
Fig. 1, Prot. 11 Fig. 1 sind mebr schinalrandige junge Reizungzellen, wie vei Schleip 
Fig. 11 unten Mitte). 

Dagegen bildet Schleip atypische Grossiymphozyten ın einem Falle von Leukc- 
sarkomatose ab in Taf. XL Fig. 61°). Zwar kommen diese atypischen Geschwulstzelien 
und unfertigen anaplastischen Grosslymphozyten und Riederschen Lymphossten hr: 
chronischer lymphoider Leukämie nicht vor, wohl aber umgekehrt trotz Sternberg; 
Behauptung, die typischen Grosslymphozyten bei akuter Leukämie. Dieser 
zeigt unsere afel; in Fig. V derselben sind typische Grogslymphozyten bei akuter Leukämie 

gebildet. 
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Bei Hirsohlaff V2 sind dieselben Crosslymplozyten schmalrandig mit grossem 
runden Kern (a), oder breitrandiger mit mehr kleinen und zebuchteten Kernen (b, ©: bi 
Hämatoxylinfärbung dargestellt und sind an ihrem zarten Keragerist von neutrophilen Mve- 
lozyten, die viel straffere Kerngerüste haben, wohl zu unterscheiden. (s. Pappenbein,, 
Atlas Taf. XI/XI) In Fig. Vi finden sich entsprechende Zellen aus dem Fall Eifer 
bei Romanowsky farbung. 

Das einzige Auffallende nun, das diese selben Zellen im Fall Elfer nach des Autors 
Ausspruch dargeboten haben sollen, ist das. dass sie hier bei Elfer vielleicht eine Spur 
endotheloider, splenozytoider, lenkozytoider, d. h. breitrandiger sind. 3ie sind einfach etwa 
mehr ausgewachsen, weiter entwickelt, nicht ganz so unrcif und nahern sich bereits mehr 
dem Habitus der grossen mononukleären Leukozyten oder Spienozyteu. Dasselbe Kriterium 
gibt Schultze von seinen „Myeloblasten“ au, die wir demnach erst auch nur als et.was 
mehr breitrandige myeloide Grosslymphozyten aufzufassen haben. Auch die zellulär histo 
logische Auordnung in seinem Fall ‘IV) ist nicht wesentlich verschieden wie bai Vesz- 
prémi (II6). 

Entsprechend dem Wesen der myeloplastischen und Iymphoplastischen Lenkämie 
als einer proliferativen Hyperplasic ist es verstärdlich, dass, je nach der individuellen 
Natur des Falles, d. h. der Akuität des Reizes und der grüsserru oder geringercn 
Wucherung der Zellen die verschiedensten Wucherungsstadien und unrcifen Zwischer- und 
Uebergangsformen angetrofien werden. Es ist also kein Grund vorhanden, für einmal mit 
breiterem Rande auftretende, mehr endotheloide oder splenozytoide Alterungs- und Aus 
wachsungsformen sogleich einen neuen Namen bezw. Zellart zu schaffen und weitgehend 
Schlisse daran zu knüpfen, wie Türk dieses für den vierten seiner Mischfälle tut. 

Jedenfalls finden sich bei jeder byperplastischen echten akuten Leukämie lymyhoider 
oder myeloider Natur (bei jeder akuten lymphaplastischen und myeloplastischen Grosslym- 
phozytenleukämie mit Herabsetzung der Differenzierung zu kleinen Lymphozyten oder Mye- 
lozyten) dieselben einfach typischeu Ehrlich-Cornilschen Grosslymphozyten; d.h. es gibt 
eine einfach hyperplastische, uicht leukosarkomatöse, akute Grosslymphozyten.eukdmie 
myeloider sowohl wie lymphadenoider Abart. Nicht jede akute Leukämie ist, wie Stcrn- 
berg glaubt, eine Leukosarkomatose. 

1) Es sind dieses bei Romanowsky-Leishmgnn sonst dieselben Zellen, die 
Ehrlich beschreibt und abbildet bei Methylenblau-Eosinfärbung in Anämie 1, pag 47. 

2) Der erste Kritiker Schleips, Kollege Sternberg, ist über die Massen des Lobes 
voll darüber, weilSchleip nur die allgemein gebräuchlichen Bezeichnungen gewählt habe, 
und alle theoretischen Spitzfindigkeiten (vermutlich wie „leukozytoide Elemente“ und „Leuko- 
sarkomzellen“) die auf dem Gebiete der Hämatologie so beliebt seien, vermeidet. Ich finde 
nicht, dass Schleip versucht hat, mit den alten Ehrlichschen allgemein eingeführten 
Bezeichnungen auszukommen, und weiss nicht, ob ich mich mehr über die von Schleip 
propagierten Vorstellungen wundern soll, oder über das Lob, das ihm von Steraberg 
dafür erteilt wird. 

#) Dieses sind dieselben Zellen die in ihrer Kernpolymorphose von Ehrlich 1. c. 
Riedersche Zeller genannt werden, und die Pinkus beschreibt Anäm. III pag. 19. 
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Speziell in den vorliegenden Fällen, in denen diese Zellen als typische Grosslym- 
Rozyten aus dem Blut absebildet sind (Michaelis V3, Elfer V1, Hirschlaff V2), 
steint es sich um di: myeloide Form der #kuten Grosslymphu-;teuleukämie, um akute 
Lukämie myeloider Grossiymphozyten (Myeleblasten) gehandelt zu haben, wie u.a. ihre 
Vergesellscbaftung mit Promyelozyten und Ricsenzellen zeigt. Ohne dass hier myeloid- 
‚mpbadenoide Alischfälle vorlagen, sind diese typischen Crosslymphozyten des Blutes hier 
win auf das gewucherte Myeloidgewebe bezw. die gewucherten myeloplastischen Stamm- 
zilen des Myeloidgewebes zu bezichen. - 

Somit bat die Begriffsbestimmung des Grosslymphozyten folgende Waudlungen 
isrehgeniacht. Ehrlich bezeichnete Zellen als Grosslymphozyten, die bei Methylenblau- 
Eeinfärbung sich morphologisch tinktoriell wie die kleinen tvrischen Lymphozyten ver- 
“iten, nur grösser sind, d.h. einen strukturlosen fast ungefärbten runden Bläschenkern 
sit Nakleolen besitzen und stark basophiles schmaler granulationsloses Protoplasma. (Cfr. 

re Figur V3. Er bält und bezeichnet entsprechend Cornils Iymphoide Myelozyten nicht 
ıs Myelozyteu, sondern als Grosslymphozyten und letztere für ausschliessliche Zellen des 
Imphodenoiden Gewebes. Die Grosslymphozytenleukämie ist nach Ehrlich lymphatischen 
ISprungs. : 

Pinkus schliesst sich dieser Ansicht an, gibt aber auch die Existenz lymphodenoiden 
etramveloiden oder paramyeloiden Gewebes innerhalb des Knocheumarks zu, um die rein 
isliert medullären Fälle von Lymphozytenleukimie zu erklären. Nach ınm ist die Gross- 
imphozytenleukämie bedingt allein durch Hyperplasie ledigliin der Iymphomatösen 
Limfollikel in I’rüsen oder Knochenmark; ist also wie die Mikrolymphozytenleukimie 80- 
sohl entweder Iymphatische Lymphämie oder auch Ivmphadenoide Myelämic. 

Kurt Ziegler halt die Grosslymphozyten Ehrlichs nicht für lymphatischer sondern 
“dullär myeloider Natur. Sie sind ihm die Cornil-Trojeschen lymphoiden Myelozyten, 
t er wieder in ihre Rechte einsetzt. Demnach wire die akute Grosslymphozytenleukäinie 
ese ausschliesslich atypisch eotdifferenzierte mycloide Myeloblastenmyelimie. Geht sie 
gäichzeitig mit Vermehrung kleiner Lymphozyten einher (wie meist) 80 müsste dieses eine 
zunischte medullir-lymphatische Leukämie im Sinne von Türk sein, 

Naegeli hält die Groaslymphozyten für lymphatischer Natur, nimmt im mycloiden 
lwebenmark aucr besondere Myeloblasten an, die von den Grosslymphozylen morphologisch 
"schieden sind und aus ihnen nicht hervorgehen. Entsprechend setzt Schultze eine 
bxudere ınedullire Myeloblastenleukänie der lymphadenoidcn Grossiymphozytenmyclämie 
@zentibe:. Auch diese beiden Formen könnten wohl im Sinne Türks gemischt vorkemmen. 

Wolff hält die medullären Stammzellen für morphologisch gleich, aber funktiunell 
nschieden von den lymphatischén Stammzellen und unterscheidet eine lymphatische 
imsalymphozytenlympbänie von einer medullären Lymphoidzellmyelämie. 

Türk unterscheidet dreierlei Zellen und J,eukämien. Die Iyınphatischen Gruss- 
vephozyten, die medullären Iymphoiden Markzellen, dic von den Grosslymphozıteu ver- 
ztieden sind und sich wie Naegelia Myeloblasten verhalten, und die Urlymphoidzellen. 
& einerseits zu Grosslymphozyten, andcrerscits zu lymphviden Myelozyten überlaiten. 

Pappenheim vereint gewiss:rmagsen die Staudpunkte von Pinkus, Ziegler, 
Welff und Türk. Es gibt nur eine Art (trosslyınphosyten, aber sowohl im lymphoiden 
r2 spezifisch myeloiden Gewebe. Ein besondsres lymphadcnoides Gewebe im Knochcomark 
t4en dem mycloiden Gewebe daselbst ist nicht anzunehmen; und eine Jymphämische 
<ukdmie gibt cs ebensowenig wie eine lienale Splenämie. Von den Grosslympbozvien 
zt es Cebergänge zu kleinen Lymphozyten dort und zu Myelozyten hier. Die Naegeli- 
then Myeloblasten leiten sich somit erst von den Grosslymphozyten ab, die medullären 
Lrephoidzellen Wolffa aber sind mycloide Grosslymphozyten. Diesen Standpunkt teilt 
mierdings auch Helly. Die Grosslysmphozytenleukiimie als Leukimic der gemeinsamen 
parivalenten Stammzellen kann also als besonderes hacmatologisches Bild zustande kommen, 
swohl durch akute ientdifferenzierende) lymphoplastische (lymphadenoide) Myelämie wie 
erh akute mycloplastische (inyeloide) Myrlämie; nach dieser Ansicht gibt es infolgedessen 
@weder reine Myelämicn makrolympbozytärer, splenozytärer, myelozytärer Natur oder 
kmbiniert Iyınphatisch-medulläre Myelimien. Wie die gewöhnliche Mikrolvmphozytcn- 
kakämie nach dieser Auffassung nur eine reine Lymphämie ist, sondern stets eine Jympha- 
‘wide Myelämie rein medullärer oder lymphatisch-medullärer Art, und wie die mikro- 
Faphadenoide Metaplasie des Murkes entstanden zu deuten ist durch autochthone ver- 
whrie Bildung kleiner Lymphozyten aus den dort präformierten mycloiden Grosslymphozyten 
der Stammmyeloblasten; ehenso ist die Grosslymphozytenleukämie eine reine Myelämie des 
ütdullären Myeloidgewebes, entsianden durch makrolymphozytiire Hyperplasie der myeloiden 
Snaslymphozyten, eine kombinierte Myclämie des medullären und extramedullären Mye- 
hidgewehea, oder allenfalls aufzufassen als eine gemischte Myelämie (im Sinne Türks) des 
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ubiquitären (cntdifferenzierten! lymphatischen mikrolymphozytären . ra I 
nud des medullären, gemischtzelligen (aber entdifferenzierten) Myelé ” 
Lymphoblasten-My cloblastenleukawie). ge 

J ’ ® b 
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Tafelerklärung. as v 
a — typische Grosslymphozyten.') iR gee ® 
b = Dieselben etwas breitrandiger, leukozytoider, sich den Typ 
Leukozyten (Splenozyten) näbernd. 
c Dieselben mit gebuchteten, „Lebergangckern“. 


é 


c’ = Zweikernige Formen. PR TE 
x = Kleine Lymphozyten. 1 
M - Riesenzellen. 

a—M, b—M Uebergiinge von Grosslymphozyten zu Riesenzellen. 


I. Reproduktionen des Falles L. Michaelis. Ztschr. f. klia. M 













1) Schaitt durch das Knochenmark. 2) Schaitt durch „ Se 6 
IL Reproduktion des Falles Elfer. Folia haematologica III. 190 @ 3 0,0 

1) Drüsen. 2) Knochenmark. PA A 
III, Reproduktion des Falles Veszprémi. Virch. Arch. OLXXXIW © G@ © 9 

1) Knochenmark. 2) Lymphdrüse. 3) Niere. [0 0, of 

4) Leber. 5) Leber. 6) Hirnhämorrhagie. 6e x 
1V. Reproduktion des Falles Schultze, Zieglers Beitr. XXXIX, M 


V. Die bei den genannten Fällen vorhandenen Zeilformen aus Bl 
1) Fall Elfer (Romanowskyfärbung). 

2) Fall Hirschlaft, Dtsch. Arch. f. klin Medizin LXII. ‘Haemat 

Blut aus den letzten lagen, rechts Blut aus den ersten T 

3) Fall Michaelis. (Methylenblau-Eosin) Die zwei unbez 

gekörnten Zellen rechts und links unten sind nentrophile 

Uebergangstormen von roselymphozyten zu neutropbilen M 

trophile gekörnte Plasma ist noch nicht ganz oxypbil hae 
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Uber die Stellung der akuten grosszellig Iymphozytären 
Leukämie im nosologischen System der Leukämien 
und die Bedeutung der Grossen Lymphozyten Ehrlichs an 
und für sich und für die Pathologie dieser Erkrankung. 
Eine kritische Studie 
(zugleich als Antwort an C, Sternber g). 


Von 
A. Pappenheim. 





(Fortaetzung). 

Rekapitulieren wir kurz in wenigen Zügen das Ergebnis unserer bisherigen 
Feststellungen, so sind wir zu dem Resultat gelangt, dass wir pathologisch-histo- 
logisch, gemäss der Lehre Ehrlichs, jedenfalls zwei und nur zwei Formen von 
leukämischen Gewebswucherungen, i. e. von Leukämien, zu unterscheiden haben: 
eine Iymphadenoide, die gewöhnlich als chronische, hämatologisch überwiegend mikro- 
lymphozytire Form auftritt, und eine myeloide, die wir s. Z. dem Blutbefund 
nsch als eine „gemischtzellige“ bezeichnet hatten, weil sie neben den verschiedenen 
Formen von Myelozyten stets auch noch Grosslymphozyten sowie echte gewöhnliche, 
i. e. kleine Lymphozyten (oft ebenfalls in vermehrter Menge) im Blut führt. 

Daneben tritt klinisch eine dritte Form von meist akuter (Fraenkel- 
Ebstein), überwiegend grosslymphozytärer Leukämie auf, die auch vielfach beson- 
deren klinischen Krankheitsverlaut (ähnlich einer akuten Infektionskrankheit) zeigt 
und meist mit Anämie und hämorrhagischer Diathese verbundeu ist.!) 


. +) Die hämorrhagische Diathese ist nicht Ursache der Anämie, sondern, als Ausdruck 
einer Gefüsswanderkrankung mit verringerter Gerinnbarkeit des Blutes, wie die Anämie 
Folge und Koeffekt derselben Intoxikation, welche die lympbadenoide oder myeloide Ge- 
webebildung und die hämolytische Anämie verursacht (makrolymphozytäre hämorrhagische 
Leukanämie). Viele Bakteriengifte haben ausser einer leukotaktisch-leukolytischen auch 
noch eine hämolytische Komponente (Staphylolysin); und Schlangengift wirkt gerinnungs- 
-hemmend und hamolytiseh. Die verschiedensten toxischeu Ursachen können so wohl die 
gleichen anämisch leukämoiden (leukanämoiden) Bilder hervorrufen. 
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Sternberg trennt diese Form von den (lyperplastischen) echten Lenkämien 
überbaupt ab und nähert sie den Lymphosarkombildungen an, indem er sie als eine 
leukämoide Abart derselben, ein eignes Krankheitsbild der Leukasarkomatose auffasst. 

Dieser Behauptung haben wir auf Grund eigener Erfahrungen widersprochen. 
Es existiert nach unserer Ansicht eine Leukosarkomatose allerdings, d. b. ein 
leukimisehes oder leukämoides Blutbild als akzessorisches Symptom auf Grund 
tumoröser Basis. Dieses kann aber sehr wohl echte typische Mikrolymphozyten 
wie grosse Lymphozyten aufweisen, wiewohl manche Fälle allerdings auch atypische 
d.h. Riedersche spezifische Leukosarkomzellen führen. Jedenfalls beruht anderer- 
seits die makrolymphozytäre Leukämie mit typischen Grossiymphozyten sicherlich 
auch, ebenso wie die mikrolymphozytäre, auf einfach hyperplastischer Basis. 
Nicht jede makrolymphozytäre Leukäumie beruht eo ipso auf Leukosarkom- 
bildung, und Makrolymphozyten als solehe sind zwar unreife, im normalen 
Blut heterotope, aber noch längst keine atypischen Zellen. Kleinzellig wie 
grosszellig lymphozytärer leukämischer Blutbefand kann also auf hyperplastischer 
wie lymphosarkomatöser Basis beruhen; der grosszellig lymphozytäre ist jedenfalls 
nicht stets Iymphosarkomatös. Ein Blufbefund mit atypischen Riederschen Gross- 
lymplozyten beruht aber wohl zumeist auf Leukosarkombildung.') Im übrigen weist 
die Pathogenese der akuten makroiymphozytären Leukämie die verschiedensten 
Analogien zu den übrigen lymphadenoiden und myeloiden (mit Ausnahme von 
Banti von den meisten Autoren stets als hyperplastisch aufgefassten) chronischen 
Leukämien auf: systematische Affektion allein der hämatopoetischen Gewebe; Be- 
siehungen zu entsprechender akuter prodromaler oder remissiver Pseudolenkämie, 
ganz wie bei den chronischen Formen; Übergänge chronischer gemischtzelliger oder 
mikrolymphozytärer Formen in die akute bzw. makrolymphozytäre Form. 

Kein wesentlicher Punkt spricht ferner gegen die Zusammengehörigkeit der 
gewöhnlichen Formen mit dieser makrolymphozytären Form; selbst wenn letztere 
ans infektiöser oder sonstwie toxischer Ursache entsteht, so kann dasselbe auch 
bei den chronischen Formen der myeloiden Gewebsneubildung und lymphadenoiden 
Hyperplasie der Fall sein. Die verschiedensten Toxine können jenathdem entzünd- 
liche Granulation, Iymphadenoide Reizung [Marcuse, Beckz«h]?), oder myeloide 
Gewebsbildung [Dominici, Fränkel-Japha, Frese, Kast, Kurpjuweit]?) 
hervorrufen, oft vereint mit hämolytischer Anämie und Erythroregeneration seitens 
des erythroblastischen Apparates; und die verschiedenen Arten der chronischen und 
such akuten makrolymphozytären Leukanämie wurden nach diesem Gesichtspunkt 
on uns als blosse zufällige Abarten und Unterarten von Anämie mit lympl- 
adenoider oder myeloider Gewebsbildung, resp. von chronischer und akuter Leukämie, 
kombiniert mit hämolytischer Anämie, d. h. als zufällig gleiche und ähnliche 
Symptomenkomplexe, nicht als eigne Krankheitseinheiten gedeutet. 


1) Ausnahme: der eine myeloide gemischtzellige „Mischfall© von Türk. 
2) Reckzeh, Zeitschr. f. klin. Med. LIV. Marcuse, Virch. Arch, CLX. 
#) Neuerdings auch K. Ziegler und Meyer-Heinecke, 
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Die weitere, zweite Frage, die uns zuletzt beschäftigte, war folgende: 

Ist die makrolymphozsytäre hyperplastische Lenkämie eine Unterart der 
hyperplastisehen chronischen mikrolymphozytären Leukämie oder steht sie als 
dritte Form einer eignen hyperplastischen (oder infektüsen) Erkrankung zwischen 
den beiden Arten der ehronischen, lymphadenoiden und myeloiden Leukämie? 

In dieser Hinsicht sind wir zu dem Resultst gekommen, dass, wie ein makro- 
lymphozytäres leukämisches Blutbild, natürlich (Lnckseb) oder artefiziell kurativ 
(durch Röntgenbestrahlung) aus einer mikrolympbozytären Leukämie hervorgehen 
kann, so auch andererseits die makrolymphozytäre Leukämie als Extrem einer in 
ihrer myeloiden Gemischtzelligkeit mindestausgebildeten oder reduzierten myeloiden 
Leukämie, als atypische Varietät einer typisch gemischtzelligen Leukämie auf- 
gefasst werden kann. Speziell die Blutbilder bei vorübergehenden Intermissionen 
durch interknrrente Infektionen!) und Röntgenbestrahlung chronisch myeloider Fälle, 
aber aueh die hämatologischen Befunde (Zwischenformen zwischen makrolympho- 
zytärer und gemischtzelliger Leukämie) gewisser Fälle akuter myeloider Leukämie 
(Michaelis-Wolff, Hirschfeld, Fleischmann, Sabrazés), sowie schliesslich 
die ganze histopathogenetische Syndrome der Fälle von Schultze, Veszprémi usw. 
sprechen in diesem besseren Sinne. | u 

Hiernach kann sich also eine Grossiymphozytenleukämie nicht nur unter Um- 
ständen aus einer mikrolymphozytären lymphadenoiden, sondern auch aus einer 
gemischtzelligen Leukämie entwickeln, ohne dass man im letzteren Fall unbedingt 
anzunehmen hat, dass eine Kombination von myeloider und lymphadenoider Leukä- 
mie vorliegt. 

Bei der Auffassung der zwei chronischen Leukämieformen als Systemerkran- 
kungen wurde dann auch die Frage diskutiert, ob entsprechend auch die Eine 
(meist akute) Form der Grosslymphozytenleukämie nicht als Leukämie oder leu- 
kämische Hyperplasie der universellen und ubiquitären gemeinschaftlichen Stamm- 
and Keimzelien sowohl des lymphadenoiden wie des myeloiden Gewebes aufzufassen 
sei; dieses haben wir aus verschiedenen Gründen abgelehnt, denn dann wäre in der 
Tat die makrolymphozytäre Leukämie eine eigene besondere dritte Form von Stamm- 
zellenleukämie, bzw. eine einheitliche Form von Iymphadenoid-myeloid „gemischter“ 
atypiseher Hyperplasie, d.h. eine Hyperplasie gleichzeitig des myeloiden und lymph- 
adenoiden, hier wie dort entdifferenzierten Gewebes. Bei der Seltenheit gemischter 


1) In diesem Sinne ist vielleicht auch ein Fall Türks zu deuten, bei dem eine mye- 
loide Leukämie durch Infektion in akute Makrolymphozythämie überging, wenn man die 
dabei bestehenden Lymphome nicht als lymphadenoide Hyperplasien, sondern als die In- 
fektion begleitende entzündliche Lymphadenitiden auffasst. Indes besteht neuerdings z. Zt. 
eine Nei (Türk, Meyer-Heinecke, K. Ziegler), einen Antagonismus zwischen 
ivmphadenoi und myeloidem Gewebe anzunehmen, derart, dass beide sich gegenseitig 
wachstumshemmend das Gleichgewicht halten. Bei Wegfall der Wachstumswiderstände 
und -bemmungen durch Schädigung des einen Gewebes folgt substitutive aggressive 
Wucherung des anderen. (Die toxische Noxe die das eine Gewebe schädigt, stimuliert zu- 
gleich das andere [Attrexinwirkung] zum Wachstum.) Durch Infektionskrankheit soll 
sn eine myeloide Wucherung remittieren zu einer subleukämisch-pseudoleukämischen Makro- 
Iımphozythämie; ausserdem dann infektiöge Lymphozytose hinzutreten. 

10* 
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Leukämien ist solches nicht nur an und für sich unwahrscheinlich, es widerspricht 
ihm auch der zwiefach verschiedene anatomische Befund bei verschiedenen Formen 
makrolymphozytärer Leukämie, der bald den Typus Fränkel-Pincus (lympbati- 
sche Keimzentrumshyperplasie), bald den myeloiden Typus Schultze-Veszpremi 
darbietet. Somit kommen wir zu dem Schluss, dass dem lediglich klinisch eia- 
heitlichen Bild der Makrolymphozythämie zwar eine makrolymphoide Wucherung 
der indifferenten Stammzeilen zugrunde liegt, ueren pathogenetische Ausbreitung 
und histologische Verbreitung aber nicht universell ist, sondern eine nach pri- 
formierten Geweberegionen geordnete, und die demnach 'n ihrer regionären Ver- 
breitung und Propagation bald mehr den Typus der typischen mikroivmphadenoiden, 
bald den der myeloiden Leukämie widerspiegelt. 

Im übrigen sind zytologisch die Grosslymphozyten selbst als solche bei atypi- 
scher lymphadenoider Leukämie nicht zu unterscheiden von denen bei atypischer 
myeloider Leukämie (Unterschiede zwischen lymphatisc:.on Grosslymphozyten und 
myeloiden Lymphoidzellen [Wolff] oder Lymphoblasten und Myeloblasten [Naegeli} 
existieren nicht), und wenn auch in der Tat zwei anatomisch verschiedene Formen 
von Grosslymphozytenleuk&mie unterschieden werden müssten, klinisch hämatologisch 
sind nicht aus dem biossen Auftreten dieser Grosslymphozyten allein irgendwelche 
Schifisse auf die Herkunft derselben, d. h. die gewebsgenetische Art der vorliegenden 
Leukämie zu ziehen. Dieselben Grossiymphozyten, die K. Ziegler als myeloide 
Elemente auffasst, finden sich bei der Iymphadenoiden Form, und umgekehrt typische 
Ehrlichsche Grosslymphozyten bei der myeloiden. Lediglich nur aus dem sonstigen 
gesamten Blutbild sind Schlüsse auf die etwaige lymphadenoide oder myeloide Natur 
des jeweiligen zugrunde liegenden Prozesses zu ziehen. 

Die Grundlage unserer Deduktion war nämlich, dass einige grosse Lymphoe- 
zyten sich bereits stets auch bei chronischer Iymphadenoider Leukämie (s. Pinkus, 
Anim. III, 8. 35 u. 51) sowohl, wie auch bei der deshalb als gemischtzellig be- 
nannten typischen und gewöhnlichen, d. h. ungemischten wie myeloiden Leukämie finden, 
und dass eben alle hämatologischen Übergänge und Zwischenformen zwischen den 
beiden typischen Formen zu der einen gemeinschaftlichen überwiegend makrolymplı- 
zytären Form ihrer „Entdifferenzierung“ vorkommen. Finden sich relativ viel kleine 
Lymphozyten und mittelgrosse Übergangsformen zu diesen neben den an Zahl 
prävalierenden Grosslymphozyten einer akuten Leukämie, so dürfte die lympha- 
denoide Abart der akuten Leukämie vorliegen, finden sich neben den überwiegenden 
Grosalymphozyten besonders auffällig noch Myelozyten und Übergangsformen zu 
diesen (Promyelozyten gekörnte Lymphoidzellen [Fall Wolff], ohne dass doch 
typisch gemischtzelliger Blutbefund vorliegt, so dürfte es sich um die atypische 
Varietät der myeloiden Leukämie handeln. Somit bestehen jedenfalls klinisch-häma- 
tologische Übergänge von Grossiymphozytenleukämie za mikrolymphozytärer Leu- 
kämie einerseits, und typisch gemischtzelliger Leukämie anderermits. 

Bei dieser klinisch-hämatologischen Gleichheit einer etwaigen zweiten myelo- 
iden Grossiymphozytenleukämie mit der lymphadenoiden ist dann an Sternberg 
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die Frage gerichtet worden, ob er, von seinem Standpunkt aus, auch in dieser 
zweiten myeloiden Form, ähnlich wie Banti', eine Abart akuter myeloider Leuko- 
sarkomatose (— Myeloleukosarkomatose, Myeloblastenleakosarkomatose)*) erblickt. 

Wir haben dann im einzelnen die Gründe darzulegen versucht, welche dafür 
sprechen dürften, dass trotz der scheinbaren Einbeit und Besonderheit der akuten 
grosslymphozytiren Leukämie dieselbe pathologisch unstomisch und pathogenetisch 
in zwei Unterabteilungen zu zerlegen ist, von denen die eine eine besondere akute 
Abart oder Atypie der gewöhnlichen chronischen lymphadenoiden (klinisch mikro- 
lymphozytaren Leukämie mit nur wenigen Grosslymphozyten neben den überwiegen- 
den Mikrolymphozyten) ist, die andere aber in entsprechender Weise zur myeloiden 
gemischtzelligen Leukämie (mit Grosslymphozyten neben Myelozyten) gehört. 

Wir haben solches einmal begründet damit, dass, wie oben erwähnt, einer- 
seits alle möglichen hämatologischen Zwischenformen und Ubergangsbilder von 
typischer mikrolymphozytärer zu makrolymphozytärer Leukämie existieren, anderer- 
seits in entsprechender Weise Zwischenfornen zwischen typischer gemischtzelliger 
Lenkämie zu der einseitig grosslymphozytären Myeloblastenleukämie. Solche Zwischen- 
formen sind z B. der Typ Hirschfeld-Alexander, in dem nur noch e-Myelo- 
zyten neben Grosslymphozyten wuchern, aber keine Eosinophile und Mastzellen, der 
Typ A. Wolff, bei dem sogar nur noch e-Promyelozyten sich finden, und wohl 
auch die sog. Splenozytenleukämie, bei der allein noch Iymphoide Leukozyten neben 
Grosslymphozyten vorbanden sind. 

Ferner liess sowohl die chronische lymphadenoide wie die myeloide Leukämie 
durch fraktionierte Röntgenbestrahlung allmählich ein Blutbild entwickeln, welches 
mit der Zeit den Typ der einen Grosslymphozytenleukämie aufwies [indem hierbei 
die höchstdifferenziertesten Zellen gegen die Bestrahlung weniger widerstandsfähig 
scheinen und eher zugrunde gehen (verschwinden oder nicht mehr neu gebildet 
werden) als die teilungsreifen Stammzellen). Es restiert die qualitative leukämische 
Atypie des Blntbefundes trotz Reduktion der quantitativen Leukozytose. 

Trotz der Schwierigkeit, hämatologisch die beiden makrolymphozytären atypi- 
schen Arten der myeloiden und lymphadenoiden Leukämie stets sicher auseinander 
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1) Zusatz bei der Korrektur: Nenerdings hat sich auch H. Ribbert (Dtsch. med. 
Wochenschr. 9) der Bantischen Geschwulsthypothese für dic einfachen leukämischen 
Wacherungen angeschlossen und sieht in den wucherungskräftigen unreifen Mutterzellen 
speziell den sich metastatisch in der Milz ansiedelnden myelogenen verschleppten Myelo- 
syten gewissermassen versprengte heterologe, heterotype und heterotope Gewebsparasiten 
heterogener Gewebe desselben Organismus. 

#) Nach Sternbergs nicht sehr geeigneter Nomenklatur bedeutet der Ausdruck 
Leakosarkomatose nicht Sarkombildung aus Leukozyten oder leukozytoiden Zellen, sondern 
er verbindet bloss den Begriffsnamen J,euk&mie mit Sarkombildung, hat also mit einer 

oder leukämischen Sarkomatose aus mononukleären Leukozyten (Splenozyten) 
direkt eigentlich nichts zu tun. Er soll nach Sternberg nicht ausdrücken, dass Spleno- 
zytenleukämie auf sarkomatöser Basis vorliegt; dass zufällig die Leukosarkomzellen Gross- 
lymphozyten von mehr breitrandigem oder buchtkernigem leukozytoidem Habitus sind, 
sondern nur, dass überhaupt eine Lymphosarkombildung vorliegt und neben der Lympho- 
sarkomatose ein im numerischen Sinne leukämischer oder leukämieartiger Blutbefund be- 
stehe. Der Name ist also eine blosse Zusammenstellung von Leukämie und Lymphosarkow. 
Besser wäre Leukaemia Iymphosarkomatosa, Lymphosarkomatosis leucaemica (macrolympho- 
cytosa usw.), Sarcoleukaemia usw. 
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su halten, wegen der verschiedenen Misch- und Zwischenformen (Myelozytose bei 
lymphadenoider Leukämie, Mikrolymphozytose bei myeloider Leukämie [T firk]}, 
konnten wir weiter feststellen, dass doch pathologisch anatomisch und pathogenetisch 
gewisse Unterschiede sich bemerkbar machten, insofern, als bei der lymphadenoiden 
Form der Typ Fränkel-Pinkus besteht, der ausser makrolymphoider Mark- 
hyperplasie mit Keimzentrumshyperplasie einhergeht, während bei der myeloiden 
Form der Grosslymphozytenleukimie der Typ Schultze realisiert scheint, der 
hier bei dér makrolymphozytären Atypie die gleichen Verhältnisse darbietet, wie 
sie sich bei typischer myeloider Leukämie finden. Während bei der lympha- 
denoiden Abart die pathogenetische Verbreitung ganz die gleiche ist, wie bei 
der gewöhnlichen chronischen lymphadenoiden Form, d. b. sich über das gesamte 
präformierte und zur Lymphorytenproduktion prädestinierte Gewebe erstreckt 
(Lymphdrtisen, . Milzfollikel, Knochenmark, Leber, Nierenstroma, Haut, Periost, Peri- 
vaskulärgewebe), nur dass es hier die Stammzellen der Mikrolymphosyten sind, 
welche vermehrt wuchern und gebildet werden, zeigt sich bei der myeloiden Form 
die gleiche Verbreitung wie bei den üblichen chronischen myeloiden Leukämien; 
d. h. der Prozess etabliert sich vor allem in Knochenmark und Milzpulpa; der 
Drüsenapparat ist nicht in Metaplasie zu makrolymphoidem Keimzentrumsgewebe 
begriffen, zeigt keine follikuläre Hypertrophie der zentralen Keimkneten, das 
Drüsenparenchym ist überhaupt nicht aktiv in zytoblastischer Aktion begriffen, 
sondern teils bloss passiv, teils gar atrophisch. Es findet sich nämlich dabei ge- 
legentlich eine Form myeloider Umwandlung, bei der allein das Stroma in typischer 
(gemischtzelliger) oder atypischer (myeloblastisch-makrolymphozytärer) Granulation 
und Metaplasie befangen ist; d.h. es besteht im Drüsengewebe nicht eine myeloide 
Metaplasie des Iymphadenoiden Parenchyms, sondern eine extramedulläre Hyper- 
plasie präformierten oder histiogen neoplastischen typischen (gemischtzelligen) oder 
atypischen (myeloblastisch-makrolymphozytären) Myeloidgewebes, welches das Lymph- 
adenoidgewebe substituiert, metaplasiert und zur Atrophie bringt. Jedenfalls sind 
bei der myeloiden Form die lymphadenoiden Grosslymphozyten nicht aktiv in 
. Hyperplasie und myeloider Metaplasie begriffen, also auch nicht bei der atypischen 
myeloiden Form der Makrolymphozytenleukämie. Dagegen befindet sich das lienale 
Pulpagewebe in sktiver Hyperplasie, und zwar myeloider Metaplasie; und während 
bei der Iymphozytären Leukämie besonders die Drüsen neben dem Knochenmark 
affiziert sind, scheint bei der typisch und atypisch myeloiden Form neben dem selbst- 
redend befallenen Knochenmark in erster Linie vor allem die Milzpulpa beteiligt. 


Während also die lymphadenoide Form der makrolymphoiden Leukämie auch 
hierin sich wie eine chronische lymphozytäre Leukämie verhält, ganz abgesehen 
von ihren Beziehungen zur prodromalen oder remissiven lymphatischen akuten hi- 
morrhagischen Pseudoleukämie (lymphadenoider Morbus Werlhof), zeigt umgekehrt 
die myeloide Form der makrolymphoiden Leukämie ihre Verwandtschaft zu den 
sonstigen typischen myeloiden Formen darin, dass neben der makrolymphoiden Meta- 
plasie des Knochenmarks vor allem eine entsprechende makrolymphoide (splenoide) 
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Hyperplasie der Milzpulpa besteht; und während bei der lymphadenoiden Leukämie 
besonders die Driisenaffektion im Vordergrund steht neben dem Knochenmarks- 
befand, ist es bei der myeloiden Form besonders die Milz, welche hier in hervor- 
ragender Weise mitbeteiligt und ergriffen ist. Zeigt doch überhaupt, infolge ihrer 
Einschaltung ins Blutsystem, die Milz gewisse analoge Beziehungen bei Verände- 
rangen des Knochenmarks, und verhalten sich doch auch die lymphoiden Pulpa- 
splenozyten pbysiologisch-chemisch und funktionell (Oxydasen, proteolytische Fer- 
mente) den Myelozyten verwandt. 

Somit kommen wir auf Grund der Theorie von den den leukämischen Affek- 
tionen zugrunde liegenden Systemerkrankungen zu einer Auffassung vom Wesen 
und von den gegenseitigen Beziehungen der beiden Leukämien, die zwischen den 
extremen Ansiehten von Ehrlich und Neumann steht. Ehrlich nimmt bekannt- 
lich an, dass das primär Erkrankte bei der mikro- und makrolymphozytären Leu- 
kämie der Drüsenapparat bzw. das lymphadenoide Gewebe sei, das Knochenmark 
aber, wenn es überhaupt erkrankt ist, sekundär und akzessorisch befallen ist, 
Dagegen ginge die myeloide Leukämie vom Knochenmark aus, und hier sel: umge- 
kehrt die Milz sekundär affiziert. Neumann und Grawitz sehen demgegenüber 
in beiden Leukämien prfmäre Knochenmarksaffektionen, beruhend in einfacher 
Hyperplasie des myeloiden Marks oder Hyperplasie des lymphadenoid hyperplaaier- 
ten Marks. 

Die Lymphdriisen seien bei der Iymphadenoiden Leukämie, wenn überhanpt 
befallen, akzessorisch affiziert, und ebenso sei die Milz im Fall der myeloiden 
Leukämie, wie schon Ehrlich annahm, sekundär (und zwar, mit Banti, meta- 
statisch) affiziert. 

Während Ehrlich zwischen beiden, Iymphadenoider und myeloider Leukämie, 
keinerlei Bezichungen zulässt, sind solche nach der monistischen Auffassung von 
Neumann-Grawitz möglich, und auch Hirschfeld und Türk haben für Über- 
gangsformen, Zwischenformen, Kombinationen and Mischformen zwischen beiden 
Leukimien plädiert und gewisse Befunde in diesem Sinne gedeutet. 

Nach den von uns gegebenen Darstellungen würden nur allenfalls Susserliche 
Beziehungen möglich sein, insofern als die makrolymphoide Leukämie klinische 
Übergangsbilder nach beiden Richtungen hin erkennen lässt; und ferner insofern 
as wir sowohl die mikrolymphadenoide wie die makrolymphoide Hypermetaplasie 
des Knochenmarks als eine blosse Atypie und Aberration myeloider Hyperplasie 
ansehen, verursacht anf alle Fälle durch Hyperplasie der myeloiden Grosslymphozyten. 


Da der Knochenmarkszustand sein Spiegelbild im Verhalten und in der Zu- 
sammensetzung des leukämischen Blutes findet, und da der jeweilige myeloide oder 
lymphadenoide typische und atypische Knochenmarksbefand sich auch in den Meta- 
stasen wiederfindet, musste sich die besondere Bedeutung des Knochenmarks für 
das Zustandekommen der Leukämie aufdrängen. Massgeblich schien überall das Ver- 
halten dee Knochenmarks. Bei Pseudoleukämie findet man das Mark befallen oder 
verschont, bei allen Leukämien, myeloiden und lymphadenoiden, aber ist das Mark 
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mit affiziert, während Drüsen und Milz hier unter Umständen frei sein können, 
Damit ist aber bei der wesentlichen Gleichartigkeit von hyperplastiseher Pseudo 
leukämie und Leukämie nicht gesagt, dass die leukämische Affektion vom Mark 
ausgehen muss und von hier aus sich über Blut und Metastasen verbreitet. 

Auch wir nehmen mit Neumann an, dass ohne Knochenmarksaffektion keine 
Lenkämie existiert, doch sehen wir in der Knochenmarksaffektion gewissermassen 
dur ein zufälliges Akzidenz im Verlauf des leukämischen, i. e. hyperplastischen 
Prozesses, den Ausdruck nämlich der hämatischen Generalisation der leukämischen 
(i. e. hyperplastischen) Noxe, welche, vorher pseudoleukämisch (lymphatisch oder 
lienal), durch Vermittelung der Blutbahn sich jetzt auch im Knochenmark etabliert 
oder, bei schon primär medullärer Pseudoleukämie, jetzt hier die ausführenden Ge 
füsse ergriffen hat. Die Knochenmarksausfuhr ist zwar Ursache des numerisch- 
lenkämischen Biutbefundes, aber nicht Ursache der extramedulliren Metastasen 
durch Verschleppung; denn auch bei der myeloiden Leukämie kann prodromale 
primär lienale Pseudoleukämie (Aschoff) bestanden haben. Qualitativ leuk&misch, 
wenn auch numerisch subleukämisch, affizieren aber auch die leukämischen extra- 
medullären Metastasen sowle die medullären und extramedullären pseudoleukämischen 
Tumoren ihrerseits das Blatt: Nicht durch Ablagerung aus dem Blute kommen 
diese Tumoren zustande, sondern wie die Granulomen affizieren sie selbst mit das 
Blet. Die Knochenmarksaffektion ist also sowohl bei lymphadenoider wie myeloider 
Leukämie unter Umständen Sekundäraffoktion, und das Knochenmark somit der 
&emeinschaftliche Tummelplatz primär lymphadenoider wie lienal-myeloider hyper- 
plastischer Noxen. Befällt die Noxe (etwa enteral oder respiratorisch oder sub- 
katan eingeführt) zuerst die Drüsen, so propagiert sie auf dem Lymphwege, bis 
sie ins Blut gelangt und hier Milz und Mark befällt; dringt sie primär ins Blut, 
eo befällt sie zugleich oder nacheinander Milz und Knochenmark. Da wir aber nicht 
eine Art sekundärer Metastasierung annehmen, sondern nur sukzessive Eruptionen 
infolge einer metastasierenden und generalisierenden Noxe, so behanpten wir, dass 
bei lymphadenoider Leukämie eine universelle aleukämische Hyperplasie des Lymph- 
adenoidgewcbes besteht, in erster Linie aber der Drüsen, welche leuk&misch wird, 
sobald das Knochenmark ebenfalls lymphaderioid metaplasiert ist. 


Hinsichtlich der myeloiden Leukämie sehen wir entsprechend das Primäre 
nicht stets in einer myelogen myeloiden Affektion, sondern in einer aleukämischen 
Hyperplasie des universellen Myeloidgewebes, welche unter Umständen primär lienal 
sein kann (Virchow, Aschoff, Ziegler). Für die hervorragende Bedeutung 
and hohe Aktivität der Milz bei myeloider Leukämie spricht, abgesehen von der 
enormen Grösse gerade der myeloiden Tumoren, auch der Erfolg der isoliert 
Henalen Röntgenbestrahlung. Die primär lienale Pseudoleukämie wird zur lienalen 
bzw. lienal medullären Leukämie, sobald. auch das Knochenmark in den myeloiden 
hyperplastischen Prozess mit hineinbezögen ist. Diese Art lienaler Pseudoleukämie 
ist also myeloider Natur und steht den anderen Formen der lymphadenoiden Psendo- 
leukämie licnalen Sitzes gegenüber. 
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Von diesem Gesichtspunkt aus erklärt es sich, dass keine Leukämie in bima- 
tologischem Sinne obne Markaffektion einhergeht; es heisst dieses aber nicht, dass 
die Leukämie im Gegensatz zor Pseudoleukämie eine Knochenmarkskrankheit ist _ 
oder dass stets primär dabei das Knochenmark befallen sein muss. Das lenkämische 
Knochenmark führt allerdings das Gros der leak&mischen Blutzellen aus, ist 
primäre Ursache des eigentlich leukämischen Haupteymptoms, der Blutveränderung, 
aber dieses leukämische Blut ist nicht Ursache der leukämischen Metastasen und 
andererseits ist das Knochenmark selbst vielfach, durch die metastasische Ver- 
pflanzung des leukämischen Reizes ins Mark, sekundär affiziert. Denn nicht wie 
die Lymphosarkome metastasiert die leukämisch-hyperplasierende Zelle, sondern der 
Hyperplasie auslösende leukämische Reiz. 


Dass die Iympheid-leukämischen Milzveränderangen nicht unbedingt mit Ehr- 
lich, Grawitz, Banti und K. Ziegler allein und nur suf myelogener Ver. 
schleppang und Metastasierung seitens des primär affizierten. Knochenmarks 
gedeutet werden müssen, ist ebenfalls eine Konsequenz der oben entwickelten An- 
schanungen fiber den Systemerkrankungscharakter auch der myeloiden Leukämie, 
welche z. T. gerade auch mit auf die Tatsache der Existenz primär lienaler Pseudo- 
leukämien fandiert ist Nur der Hyperplasie auslösende, die Zellen befallende 
hyperplastische Reiz nietaplasiert, die Hyperplasie selbst ist eine Leistung der 
autochthonen, vom Reiz befallenen Zellen. 


Demnach, gemüss der Auffassung auch der myeloiden Leukämie als System- 
erkrankung universellen myeloiden präformierten oder myeloid neugebildeten Ge- 
webes, nehmen wir wie für die mikrolymphadenoide und makrolymphoide Metaplasie 
des Knoshenmarks (bei lymphadenoider und makroiymphoider Leukämie) auch für 
die myeloide Metaplasie der Milz und des Drüsenstromas autochthone myejloide 
Metaplasie an.!) | 

Innig zusammenhängend mit dem Wesen der leukämisch-pseudoleukämischen 
Metastasenbildungen ist die Frage nach der Analyse des Wesens der leukämischen 
Metaplasien, die wir jetzt des genaueren zu betrachten haben werden. 

Hier ist einmal zu betrachten die Umwandlung oder Rückverwandlung mikro- 
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5) Ich verfüge ferner über einen Fall anämischer, atypisch myeloider makrolymphoider 
Leukämie, bei dem im Knochenmark nur Grosslymphozyten und eosinophile Myelozyten 
ewuchert waren, die gleiche Metaplasie sich aber nur noch in den Drüsen in ausgespro: henem 
Masse, nicht aber in der Milz vorfand; es müssten also die supponierten myelogenen Ver- 
en mit Umgehung der (ellserstürenden ?) Milz sich nur, durch die zufü'renden 
Arterien, in den Drüsen abgelagert haben. Nimmt man aber die Drüsen (die äusserlich nicht 
wesentlich vergrössert waren) als Ausgangsort der makrolymphoiden Leukämie, ‘las Knochen- 
mark als Ablagerungsdepot an, so müssen die konstatierten eosinophilen My«lozyten hier 
(vie in den bekanuten Lymphosarkomfällen von Kanter und Goldmann) nsbst dep Erythro- 
ebenfalls autochthon entstanden sein. Über einen ähnlichen Fall hat übrigens auch 
Hans Hirschfeld berichtet (Berl. klin. Wochenschr. 1906, Nr.42; s. Fol. haenı. 8.424). 
_ . Bei dieser Aunabme, wie bei der Annahme einer universellen ubiquitären Konstitu- 
tionskrankheit ist autochthone extramedulläre Entstehung von a-Myeloblasten (im myeloiden 
Drüseagewebe) angunclimen, sowie Erythroblastenbildung seitens der Drüsen (trotz Gulland 
und Türk). Das Freibleiben der Milz spricht aber gegen passive Verschleppung und 
myelogene Ablagerung und vielmehr im Sinne lokaler autochthoner Metaplasie. 
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lymphadenoiden und myeloiden, also hochdifferenzierten Gewebes in makrolymphoides 
also minder differenziertes Keimgewebe. also die makrolymphoide Degeneration, 
_ welche der uns hier vor allem beschäftigenden Makrolymphozytenleukämie zugrunde 
liegt. Dieselbe ist gemäss des Umstandes, dass diese Form der Leukämie nur eine 
Abart allgemeiner leukämischer Veränderungen ist, nur aus der allgemeinen Theorie 
der leukämischen Gewebsbildungen heraus überhaupt zu verstehen und zu betrachten. 
Speziell liegt hier die Aufklärung für die oben erörterte Tatsache des Übergehens 
chronischer Leukämien in akute. Aus diesem Verhalten ergibt sich dann auch das 
Verständnis der sogleich makrolymphozytär und primär akut einsetzenden Formen. 
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Des weiteren wäre dann über die wechselseitige Metaplasie der hochdiffe- 
renzierten Gewebsformen ineinander zu handeln: des myeloiden Gewebes in mikro- 
lymphadenoides, und die etwaige umgekehrte Metaplasie mikrolymphadenoiden Ge- 
webes in myeloides. 

Was diese Metaplasie bzw. Metahyperplasie (Hyperplasie des metaplasierten 
Gewebes) im einzelnen anbetrifft, so haben wir, ebenfalls in Konsequenz unserer 
entwickelten Anschauungen, gesehen, dass dieselbe nicht überall unbedingt auf 
passive Substitution durch die aktive Hyperplasie eines zweiten kontraparenchyma- 
tischen aktiv wuchernden Gewebes bezogen zu werden braucht. 

Die mikrolymphadenoiden (und ihre atypische Varietät, die makrolymphoiden) 
Metaplasien des Knochenmarks wenigstens beruhen nicht unbedingt auf Substi- 
tution des medullären Myeloidgewebes durch byperplasierendes medulläres extra 
myeloides Lymphadenoidgewebe, sondern durch bloese mikrolymphometaplastische 
Hyperplasien der myeloiden Parenchymzellen selbst, speziell der myeloiden Makrolym- 
phozyten. 

Die makrolymphoide Metaplasie selbst ist somit eine ledigliche Atypie dieser 
myeloiden gemischtzelligen Hyperplasie. Allein die autochthonen myeloiden Gross- 
lymphozyten hyperplasieren, und hören dabei auf, sich in Myelozyten zu transfor- 
mieren; es ist eine einseitige myeloide Keimzellenhyperplasie ohne myeloblastische 
 Metaplasie. 

Bei der mikrolymphadenoiden Metaplasie des Knochenmarks hingegen wuchern 
ebenfalls allein die myeloiden Grosslymphozyten, und hören ebenfalls auf, sich, wie 
in der Norm, in Myelozyten zu transformieren; statt dessen metaplasieren sie 
aberrierend, gemäss der in ihnen schlummernder Polyvalenz, zu Mikrolymphozyten. 
Im ersteren Fall handelt es sich nur um ein in der Mitte der Entwicklung statt- 
habendes Stehenbleiben auf anvollkommenerer Entwicklungsstufe, im zweiten Fall 
um ein Dariiberhinausgehen, aber mit einem Umschlag nach der falschen Seite 
der Entwicklung. 

Wabrend also im ersten Fall die makrolymphoide Metaplasie des Marks 
(im histologischen Sinne) zytologisch in einseitiger Hyperplasie der myeloiden 
autochthonen Grossiymphozyten besteht, unter Suppression ihrer metaplasti- 
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schen Potenzen zur Myeloplastik, besteht im Falle mikrolymphadenoider Meta- 
plasie einseitige Hyperplasie der myeloiden Grosslymphozyten unter Suppression 
der Myeloplastik, aber mit aberrierender Mikrolymphoplastik, d. h. mit t mikrolym- 
phoplastischer Metaplasie. 

Ebenso liegen im Prinzip die Verhälinisse bei der myeloiden typischen und 
entsprechend atypischen Metaplasie der Milzpulpa. Nicht wohl die reifen breit- 
leibigen Splenozyten als solche metaplasieren zu gekörnten Myelozyten, sondern 
ihre jugendlieh schmalrandigen Vorstufen, die unreifen Splenoblasten, d. h. die 
lienslen Grossiymphozyten wandeln sich zu gekörnten Myelozyten oder in atypisch 
makrelymphoiden Fällen zu ungekörnten Myeloblasten um, d. h. im letzten Falle 
verharren sie als solche, hyperplasieren ohne jede Metaplasie. 

Ebenso liegen drittens die Verhältnisse bei der makrolymphoiden Metaplasie 
des mikrolymphozytären Lymphadenoidgewebes. 

Normalerweise werden die Mikrolymphozyten aus den Makrolymphozyten 
gebildet; auch pathologisch bei chronischer mikrolymphozytärer Leukämie liegt der- 
selbe Vorgang vor, nur im verstärkten hypernormalen Masse; in besonders reichlicher 
Zahl wandeln sich hier grosse Mengen mitotisch vermehrter Grosslymphozyten in 
Mikrolymphogyten um. 

Bei makrolymphoider Hyperplasie dagegen vermehren sich allein die Gross- 
lymphozyten, ohne sich in eine Brut kleiner Mikrolymphozyten proliferativ aufzu- 
lösen. Auch hier handelt es sich um blosse einseitige Hyperplasie der lymphade- 
noiden Makrolymphoblasten ohne mikrolymphoplastische Métaplasie, 


In dieser Weise erklären wir uns das Zustandekommen der einfachen, d. h. 
intraparenchymatösen Metaplasie als solcher, sobald und wo sie überhaupt statthat. 
Teilweise — bei der makrolymphoiden Metaplasie — handelt es sich um blosse 
einseitige Hyperplasie der autochthonen intraparenchymatösen Matterzellen, teilweise 
— bei dem parafanktionellen Umschlag — um Hyperplasie, verbunden mit aberrie- 
render Metaplasie. Einer besonderen Erklärung bedarf nur noch der Umstand, wes- 
halb es bei Leukämien, d. h. malignen konstitutionellen Hyperplasien, überhaupt 
zur Metaplasie kommt, d. h. weshalb nicht das vom leukämischen Reiz befallene 
Retfkulärgewebe jedesmal einfach als solches in seiner nativen unverägderten Form 
lediglich hypernom hyperplasiert, und ferner wie die Besonderheiten dieser Meta- 
plasien zu erklären sind, d. h. weshalb bei dem Einen Gewebe keine, im ‚anderen 
Fall nur die eine Art, in anderen Fällen mehrere Arten von Metaplasie möglich 
sind und zustande kommen. | 

So wäre noch zu erklären, weshalb bei der mikrolymphadenoiden Leukämie 
die präformiert lymphadenoiden Gewebe nur hyperplasieren, die primär myeloiden 
aber mikrolymphadenoid metaplasieren; oder weshalb bei myeloider Lenkämie die 
präformierten myeloiden Gewebe hyperplasieren, die splenoide Pulpa aber myeloid 
metaplasiert. Hiervon wird noch weiter unten zum Schluss die Rede sein. Einst- 
weilen nehmen wir die Tatsache als gegeben hin und bemerken bloss noch, dass 
überall, wo typisch Iymphadenoide Hyperplasie und Metaplasie statthat, auch atypi- 
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sche lymphadenoide makrolymphoide Metaplasie statthaben kann, und wo typische 
myeloide Hyper- und Metaplasie statthat, auch atypisch myeleide makrolymphoide 
myeloblastische Hyper- und Metaplasie. Denn die Gesetze der akuten makro- 
lymphadenoiden Leukämie folgen denen der typischen chronischen 
malignen konstitutionellen Hyperplasien; kommt doch die jeweilige makro- 
lymphozytäre Leukämie nur durch eine Intensitätsschwankung des auslösenden 
leakämischen Reizes zustande. 

Ferner wäre zu erklären, was hier einfach als Tatsache angeführt sein mag, 
dass zwer das myeloide Knochenmark sowohl myeloid hyperplasieren, wie atypisch 
myeloid, d.h. makrolymphoid metaplasieren wie mikrolymphadenoid metamorphosieren 
kann, wogegen die Milzpulpa aber nur splenoid hyperplasieren, typisch myeloid und 
atypisch makrolymphoid metaplasieren, nicht aber mikrolymphadenoid sich trans- 
formieren kann. Eine mikrolymphadenoide Metaplasie der Pulpa kann nur von 
den Follikeln ausgehen und wäre nur möglich, wenn hier das aktiv wuchernde 
extraparenchymatische Lymphadenoidgewebe das Pulpagewebe substitaierte. Dieses 
wäre dann keine einfache intraparenchymatiscl:e, sondern eine exogene Substitutions- 
metaplasie. 

Schliesslich sei bemerkt, dass das Lyn vhadenoidgewebe wenigstens intra- 
parenchymatisch nur mikrolymphadenoid hyperplasieren oder makrolymphoid-splenoid 
degenerieren, nicht aber myeloid sich transformieren kann; etwaige myeloide Trans 
formation künnte nur vom myeloid granulierenden stromatischen Perivaskulirgewebe 
ausgehen, welches durch seine Aktivität so zur Druck-Atrophie des eigentlichen 
Parenchyms führen würde.') Über die Ursache und Erklärung dieses verschiedenen 
Verhaltens wird noch weiter unten zu verhandeln sein. 

Im Gegensatz zu dieser exogenen Substiiutionsmetaplasie haben wir 
jetzt fürs erste den Vorgang der autochthonen intraparenchymatösen entogenen 
Metaplasie näher zu analysieren. Hier haben wir vor allem den Begriff der 
„anaplastischen Entdifferenzierung“ näher ins Auge zu fassen. Eine solche 
wird von den Autoren (Ziegler, Helly, Sternberg) als vorliegend angenommen 
in erster Linie und vor allem bei der uns hier vornehmlich beschäftigenden aty- 
pischen, d. bh. makrolymphoiden Form der leukämischen Metahvper- 
plasie, und speziell der Vorgang des Übergangs typischer mikrolymphadenoider 
oder myeloider Leukämieformen in akute atypische Formen soll durch diesen etwas 
dunklen Begriff geklärt und erleuchtet werden. Denn man sagt: makrolymphoide 
Wucherung kommt zustande durch den (selbst der Erklärung bedürftigen) Vorgang 
der „anaplastischen Entdifferenzierung.“ 

Helly sowohl wie K. Ziegler, in anderen Fragen verschiedener Ansicht, 
sehen in der makrolymphoiden Metaplasie, bzw. in der atypisch myeloiden oder 
lymphadenoiden Metaplasie bei atypisch myeloider oder lymphadenoider hyper- 








1) Nach K. Ziegler ist präzedente Inaktivitätsatrophie des Lymphadenoidgewebes 
das Primäre, und die folgende myeloide Substitutionsmetuplasie durch dadurch veranlasste 
Myeloidgewebswucherung das Sekundäre. 


— 153 — 


plastischer Leukämie einen Vorgang der „anaplastischen Entdifferenzierung“ typi- 
schen und in typischer Form hyperplastisch gewucherten Myeloid- oder Lymphade- 
noidgewebes. 

Da eine vorher in typisch myeloider gemischtzelliger, oder auch typisch 
mikrolymphadenoider Weise wachernde Leuk&mie schlieselich im Verlauf der fort- 
gesetzten Wucherung makrolymphoid werden kann, die makrolymphoide Leukämie 
somit unter Umständen ebenso als atypisch myeloide wie als atypisch lymphade- 
noide Leukämie aufgefasst werden kann, so abstrahieren sie auch den Vorgang 
des absoluten aprioretischen Entstehens einer makrolymphoiden Leukämie von vorn- 
herein von gewissen Vorstellungen, die sie sich über das relative Zustandekommen 
der makrolymphoiden Leukämie bei ihrem derartigen Hervorgehen, d.h. bei solchen 
Übergängen aus den typischen Formen bilden, und übertragen diese letzteren Vor- 
stellungen dann auf das Zustandekommen der absoluten makrolymphoiden Iymphade- 
noiden oder myeloiden Leukämie, also auch sofern sie nicht als Endentwicklungs- 
stadium eines rückwärts gerichteten „entdifferenzierenden“ Entwicklungsprozesses, 
sondern von vornhereir als solehe anftriti 

Der Gedankengang wäre dabei ‘etwa folgender: 

Die typischen Leukämien beruhen auf Hyperplasie entweder des typischen 
Lymphadenoidgewebes oder des typischen Myeloidgewebes. 


Das Entstehen makrolymphoider lymphadenoider Leukämie kann man sich da- 
nach mit Helly so vorstellen, dass der hyperplasierende Reiz von den vorher ge- 
wucherten kleinen Lymphozyten auf das Keimzentrumsgewebe überspringt, und dass 
dessen nun folgende aktive Hyperplasie jetzt das vorher aktive Mikrolymphoidgewebe 
supprimiert, substituiert und so makrolymphoide extraparenchymatische Drtisen- 
metaplasie hervorruft. Dieses wäre etwas Ähnliches, wie wenn man zur Erklärang 
des Entstehens der atypisch myeloiden makrolymphoiden Form aus der typisch 
myeloiden Form annehmen wollte, dass der Reiz vom vorher aktiv gewesenen 
Myeloidgewebe jetzt auf das extramyeloide Lymphadenoidgewebe überspringt, dessen 
in Wucherung geratende Makrolymphosyten nunmehr das Myeloidgewebe suppri- 
mieren. 

In beiden Fällen wäre das Makrolymphoidgewebe als besonderes zweites 
Keimzellgewebe neben Mikrolymphoid- und Myeloidgewebe aufgefasst. Eine solche 
Ansicht haben wir früher als irrig abgelehnt zugunsten der Ansicht, dass die 
Makrolymphozyten als Stamm. und Keimzellen selbst Bestandteile des Lymphadenoid- 
gewebes sowohl wie des Myeloidgewebes sind. Diese Konsequenz wenigstens in 
bezug des Myeloidgewebes zieht allerdings Helly wenigstens nicht, obwohl Helly 
in der Tat die Makrolymphozyten nicht als intraparenchymatische Zellen des Mye- 
loidgewebes selbst auffasst, sondern als Zellen des ihm benachbarten paramyeloiden 
Lymphadenoidgewebes. 

Man findet nämlich bei typischer und atypischer myeloider Leukämie, wie wir 
oben ausführten, vermehrte Bildung auch von partiell gekörnten Grosslymphozyten, 
die wir als Promyelozyten bezeichnen und als Übergangsformen von Grosslympho- 
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zyten zu Myelozyten deuten Da nun Helly solche postembryonale Übergänge 
von echten lymphadenoiden Grosslymphozyten, selbst nicht, - trotz Ehrlichs 
früherer gegenteiliger Behanptung, von den aus ihnen nach Helly entstehenden 
grossen leukozytoiden Lymphozyten (mononukleären Leukozyten, Splenozyten) zu 
myeloiden Myelozyten zulässt (obwohl dieses die myeloide Milzmetaplasie sehr ein- 
fach erklären würde), so deutet er rückwärts und umgekehrt diese spärlich 
gekürnten Zellen als partiell entkörnte, degenerierte Entdifferenzierungsformen 
vorher gekörnter gewucherter Myelozyten. Solche entdifferenzierte Granulozyten gibt 
es allerdings auch; sie sind von Leube, Arneth und Hirschfeld bei gewissen 
toxämisch komplizierten Fällen beschrieben worden. Helly übersieht aber bei 
seiner Deutung, dass diese entkörnten vorher reifen und geweblich differenzierten 
Myelozyten nach Körnchenverlust nach wie vor ihr natürliches oxyphiles oder 
neutrophiles (Schleip) Plasma aufweisen müssen, nie und nimmermehr aber baso- 
philes bekommen haben könnten, wie es hier die bei lediglich einfschen fortge- 
setzten Hyperplasien auftretenden Promyelozyten dech stets führen. Diese Zellen 
sind also nicht entdifferenzierte Degenerationsformen früher hochdifferenzierter 
Myelozyten, ebensowenig wie Produkte eines regressiven revolutionistischen 
Rückschlages in eine embryonale Jugendform noch Produkte einer pathologischen 
Welterentwicklung, sondern sind die normalen Vorstufen der Myelozyten. 
die Zwischenformen zwischen myeloiden Keimzellen und total gekörnten reifen 
Myelozyten mit eryphilem bzw. nicht mehr deutlich basophilem Grundplasma. 


Ziegler sieht im Gegensatz zu Helly in den Grosslymphozyten ungekörnte 
Myelozyten oder Myeloblasten, also myeloide Elemente, nnd erkennt auch die Pro- 
nyelozyten als progressive Zwischenstufen zwischen diesen myeloiden Grosslympho- 
zyten und Myelozyten an. 

Trotzdem sieht auch er in der Entstehung der makrolymphoiden Leukämie 
aus myeloider, in dem Übergang typisch myeloider Leukämie in makrolymphoide 
Myeloblastenleukämie und im blossen Auftreten dieser myeloiden Grosslymphozyten 
bei sonst typischen gemischtzelligen Myelozytenleukämie einen Akt anaplastischer 
Entdifferenzierung des Gewebes. 

Vorher -— so muss man sich hiernach vorstellen — wuchert das typische 
Myeloidgewebe. Mit fortgeschrittener Wucherung tritt eine Degeneration, eine 
Verschlechterung sozusagen des hyperplastischen Produkts ein; es wachert nicht 
mehr vollwertiges, typisches Myeloidgewebe, sondern infolge funktionell zytoblastischer 
Erschöpfung des auf den hyperplastisch-myeloplastischen Reiz reagierenden Myelvid- 
gewebes nur mehr bloss unfertiges. 

Diese Ansicht deckt sich schon eher mit der unserigen, doch können wir in 
dem so gedeuteten Verhalten nicht den Vorgang einer „anaplastischen Entdifferen- 
zierung“ vorher differenzierten und in differenziertem Zustand gewucherten Gewebes 
ableiten. Eine Degeneration zu minderwertigem Gewebe tritt ja allerdings darch den 
Wucherungsprozess ein, doch ist dieses minderwertige Degenerationsprodukt nicht 
eine pathologische Entartung, sondern bloss ein in vermehrten Masse gebildetes 
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übrigens völlig normales Embryonalzellgewebe. Es handelt sich lediglich um eine 
Hyperplasie der sessilen intraparenchymatischen Mutterzellen, die zu einem eignen 
Keimgewebe zu eigner Zellart auswachsen; die vorher bloss den Wert von passageren 
Durchgangsstadien aufweisenden Mutterzellen persistieren als solche und bilden ein 
hypertrophierendes Keimgewebe, dessen Zellen auch u. U. im Blut als heterotope 
Gebilde auftreten. 

Die Annahme einer „anaplastischen Degeneration“ und Entdifferenzierung hat 
dagegen bei einer anderen Art von Wacherungsprozessen ihre Berechtigung, nämlich 
bei den im histologischen Sinne atypisch wuchernden autonomen bösartigen Blastomen, 
den Karzinomen und den uns hier interessierenden Lymphosarkomen und Leuko- 
sarkomen. 

Hier tritt in der Tat durch und infolge bzw. im Verlauf der fortgesetzten 
Wacherung eine ganz neue auch chemisch sich vom Typus des Mutterbodens und 
seiner Zellen, d. h. von den Ausgangsformen entfernende Art von Zellen auf, die 
sich somit von den unreifen Keimzellen, z T. vielleicht auch von den reifen 
hier ebenfalls wuchernden mikrolymphozytären und myelozytären Parenchymzellen 
ableiten. Denn im Gegensatg zu den einfach hyperplastischen leukAmischen Wuche- 
rungen scheint es sich hier nicht nur in erster Linie um heterogenetische Ver- 
mehrung (Neubildung) der Parenchymzellen und ihrer Matterzellen aus anders 
gearteten Vorstufen (um metaplastische Hyperplasie also der Stammzellen) zu 
handeln, sondern wesentlich um homohyperplastische Vermehrung auch der reifen 
Gebilde; dabei aber ahmen die unreifen wuchernden Zellen in ihrem Verhalten 
bereits das Wesen und die Wucherungsvorgänge, die sonst nur bei den reiferen 
Zellen sich finden, durch frühreife Vorwegnahme derselben nach. 

Dadurch entstehen im Verlauf fortgesetzter lymphosarkomatdser Hyperplasie 
schliesslich nicht mehr gut ausgebildete Lymphozyten oder sonstige retikuläre Paren- 
chymzellen, sondern unausgebildete minderwertige, degenerierte, entartete Zell- 
gebilde mit besonderen Kernformen usw. [Riedersche leukozytoide Lymphozyten, 
Sternbergs Leukosarkomzellen!)], indem die überstürzt wuchernden Lymphozyten 
im reifen, aber auch schon im unreifen Zustande über das Lymphozyten deter 
minierte und zustehende Mass hinaus pluripolare bizarre Kernbuchtungen und ver 
breitetes Zytoplasma aufweisen, d. h. den Zustand der maturatio praecox 
darbieten. 

Bei den hyperplastischen Leukämien, auch den akuten und atypischen, handelt 
es sich dagegen um "Wucherung von in ihrer Art vollwertigen wohl ausgebildeten 
Zellen, wenn sie auch blosse unreife Vorstufen, d, h. Mutterzellen sind. Diese 
Mutterzellen selbst sind nicht krankhaft in ihrer funktionellen Zytoblastik überreizt, 
durch die fortgesetzte Proliferation entartete Gebilde, wie bei den Lymphosarkomen 





Von Türk in einem seiner Mischfälle (Ko ; für innere Medizin 1906) ein- 
gehend beschrieben, als Gebilde von einem schwach basophilen schmäleren und breiteren 
Zytoplasma (auch azurophile Körnung) wie von einem wallenden Mantel umgeben, schwach 
und schlecht färbberen Kern usw. (S. Schleip, Atlas, Fig. 40: Ehrlich, Anm. I, 8. 47; 
Pinkus, Amn. ITT. S. 19.) 
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mit polymerisierten hornzerteilangen und sonstigen Zeichen fiberstiirzter Zellreifang, 
sondern vollauf gut entvickelte und vollwertige Keimzellen. Ihre vermehrte Bildung 
ist eben und nur der Ausdruck einer quantitativ vermehrten, überstürzten Zell- 
bildung; essentiell bleibt der Vorgang dieser Zellbildung und Neubildung selbst ganz 
normal Während es sich beim Lymphosarkom um morphologische Degenera 
tion, eine Art von Uberreifung unfertiger Gebilde handelt, handelt es sich hier 
einmal um eine blosse besondere Vermehrung der unfertigen Gebilde,') der 
mit besonderer proliferativer Potenz ausgestatteten Keimzellen und sonstiger ver- 
schiedenster unfertiger Vorstufen, und zweitens um eine funktionelle Schwächung 
ihrer metaplastischen progressiven Differenzierungsfähigkeit. Das in hyperplastischer 
Reizung befindliche Gewebe hört auf bzw. lässt nach gegenüber der Norm erga- 
stisch reife Arbeitszellen zn produzieren. Infolge der plastischen Üerreizung werden 
die Mutterzellen lediglich zu einseitig germinativen Geschlechtszellen, und erlangen 
als solche eigenen Zellart- und Dauercharakter. 

Uhre eigene funktionelle metaplastische Betätigung hört auf (bei den makro- 
lymphoiden Atypieen) oder lässt nach, sie wirken im wesentlichen nur proliferativ 
plastisch; bei der Iymphosarkomatösen Leukämie dagegen besteht die differenzierende 
Metaplasie fort, doch resultieren minderwertige atypische Bildungsformen. 

In diesem Sinne besteht die makrolymphoide Metaplasie oder Degeneration 
in der Tat in minderwertigem, aber nicht morphologisch degenerativen, sondern 
nur unreifem Gewebe; es ist durch allzu sehr fortgesetzte Teilung nicht zur ent- 
arteten Überreifung und Entfernung von der ursprünglichen Art zu kommen, auch 
nicht zur revolutionistischen Entdifferenzierung zum Rückschlag ins Embryonale, 
sondern es handelt sich lediglich um den normalen Modus der Gewebswucherung 
in verstärktem Masse mit Stehenbleiben auf unvollkommener Entwicklungsstufe und 
Herabsetzung der funktionellen Zytoplastik und progressiven Metaplasie. 

Zieglers Ansicht in seinem Sinne auf die lymphadenoide Leukämie über 
tragen würde ergeben,. dass anfangs vollwertige Mikrolymphadenoidgewebe mit 
reifen ausgebildeten kleinen Lymphozyten wuchert. Mit der Zeit tritt eine Art 
Erschöpfung der hyperplastischen Reaktion ein und es kommt nur noch zu Hyper- 
plasie unvollkommenen unreifen Lymphadenoidgewebes, zu einer Verschlechterung 
des auf den hyperplastischen Beiz reagierenden bzw. gebildeten Gewebes. 

Dieses ist der Inhalt dessen, was die genannten Autoren unter anaplastischer 
Entdifferenzierung verstehen. Sie ist also in gewissem Sinne nur eine Unter- 
art der eigentlichen zellartlichen Verschlechterung oder geweblichen Degoneration 
durch Metaplasie. Wir sahen, dass von dieser verschiedene Formen vorkommen. 





1) Gerade in der Vermehrung und vermehrten Bildung der unreifen germinativen 
Stamm- und Keimzellen (Grosalymphozyten) beruht, bzw. äussert sich das Wesen des leaki- 
misehen Prozesses, der leukämischen Hyperplasie; diese indifferenten makrolymphozytärea 
Keimzellen der Retikulärgewebe sind eigentlicher Angriffspunkt der leukämischen, hyper- 
plastischen Noxe und adäquater Sits der leukämischen Krankheit, des leukümischen ersicht- 
lichen Reizes. daher ihre Vermehrung in Jymphoiden wie myeloiden Fällen. Bei den typi- 
schen mehr chronischen Fällen bleibt ihre metaplastische Differenzierungsfähigkeit erhalten, 
die den atypisch makrolymphoiden Fällen sistiert sei. 
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Es kann durch extraparenchymatische Metaplasie ein minderwertiges autoch- 
thones oder metastatisch verschlepptes Gewebe in der Hyperplasie das höhere 
ablisen und dadurch substituieren und supprimieren, z. B. Lymphoidgewebe das 
Myeloidgewebe, Makrolymphoidgewebe das Mikrolymphadenoidgewebe. Oder es kann 
en Gewebe zu Geschwulstgewebe entarten, z. B. Lymphadenoidgewebe zu 
Lymphosarkomgewebe. Dieses nannten wir anaplastische Entdifferenzierung im 
eigentlichen Sinne. Oder es kann drittens, was die genannten neuen Autoren ihrer- 
seits in ihrem Sinne (wie wir meinen bei einfachen Hyperplasien zu Unrecht) als 
anaplastische Entdifferenzierung bezeichnen, jener Vorgang eintreten, den die Autoren 
so denten, als ob im Verlauf der fortgesetzten Hyperplasie die wuchernden reifen 
Zellen sich nicht mehr reif ausbilden, sondern revolutionistisch in ihren unfertigen 
Jugendzustand zurück geraten, wieder die Gestalt unfertiger indifferenter unaus- 
gereifter Vorstafen erhalten, (Rückschlag ins Embryonale) was wir aber lediglich 
als Stehenbleiben auf indifferenter Bildungsstufe bzw. als funktionell zytoplastische 
Hemmung auffassen. Dieser Vorgang gibt so die Veranlassung zu einer intra- 
parenchymatischen autochthonen Metaplasie. 

Im gewissen Sinne ist das ja freilich dasselbe, als ob wir sagen, der hyper- 
plastische - Reiz springt über von den r«iferen Zellen auf die Keimzellen als ob 
nieht mehr die Mikrolymphozyten und Myelozyten wuchern, sondern jetzt die Makro- 
lymphozyten es zu tau beginnen. 

Genau genommen heisst es aber nicht: die hyperplastische Vermehrung, 
sondern: die heteroplastische vermehrte Neubildung der reifen Zellen (aus unreifen) 
hört auf zu Gunsten der homoplastischen einseitigen Vermehrung der unreifen, ihre 
fanktionelle Metaplastik zu reifen Zellen einstellenden Keimzellen. Also obwohl im 
Effekt alle diese Auffassungen dasselbe meinen, und ebenso die Bezeichnungen „ana- 
plastische Entdifferenzierung“ und „Rückschlag ins Embryonale“ sehr bequem sind, 
und sie auch sehr kurz ausdrücken, was damit eigentlich gesagt sein soll, dürften 
sie m. E. mit inkorrekten Vorstellungen verknüpft sein. 

Denn ich für meine Person stelle mir die degenerative Metaplasie reifen 
wachernden Retikulärgewebes in makrolymphoides Keimgewebe bei den einfach 
byperplastischen Leukämien und leukämischen Hyperplasien nicht als Vorgang der 
anaplastischen Entdifferenzierung im Sinne jener Autoren vor resp. ich deute den 
Vorgang, den Ziegler und Helly hier als anaplastische Entdifferenzierung und 
revolutionistischen Rückschlag ins Embryonale bezeichnen, ganz anders, sozusagen 
gerade im umgekehrten Sinne, als ein Stehenbleiben, ein Verbarren auf unfertiger 
neuer Bildungsstufe, also eine Hemmung der normalen Evolution. 


Wir stellen uns nämlich den Vorgang der Gewebswucherung sozusagen nieht 
histogenetisch, sondern zytogenetisch vor; ein in toto wacherndes hyperplasierendes 
leukämisches Gewebe besteht für uns aus sich vermehrenden bzw. nenbildenden 
einzelnen Zellen. 

Wir wissen nun aber, dass reife Zellen normaliter nur entstehen, und in 
genau derselben Weise erst recht pathologisch in vermehrter Menge entstehen 

Folia haematologica. IV. Jahrgang. 2. | 11 
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‘und gebildet werden durch eine aktive Betätigung ihrer unreifen Vor- 
stufen und Mutterzellen, sei es, dass dieselben einfach reifen und sich diffe- 
ronzieren, wie bei der Entstehung von Myelozyten aus lymphoiden Grosslympho- 
zyten, d. b. bei der myeloblastisch-metaplastischen Betätigang der Grosslymphozyten, 
sei es dass dieselben unter progressiver Differenzierung proliferieren bzw. durch 
Proliferation sich differenzieren wie bei der Bildung kleiner Lymphozyten aus Gross- 
lvmphozyten,') d. h. der lymphometaplastischen Betätigung der Grosslymphozyten. 

Es handelt sich also wohl bei der myeloiden Leukämie weniger um eine 
Wucherung des reifen myeloiden Gewebes, d. h. um eine homoplastische Hyperplasic 
der fertigen Myelozyten, als in erster Linie um eine vermehrte heteroplastisch: 
Neoplasie eben dieser Myelozyten aus myeloiden Grosslymphozyten, und entsprechend 
um homoplastische Hyperplasie und Vermehrung dieser Zellen selbst unter ver- 
‚nehrter differenzierender Metaplasie zu Myelogyten. Noch deutlicher ist dieses bei 
der Iymphadenoiden Leukämie. 

Denn es handelt sich auch hier bei lymphadenoider Leukämie‘ wohl sicher 
nicht in erster Linie um homoplastische Hyperplasie der Mikrolymphozyten. Die 
Lymphome wachsen nicht durch peripherische konzentrische Apposition neuer Mikro- 
* lymphozyten, sondern dadurch, dass vom Zentrum ber zentrifugal die Mutterzellen 
unter Produktion kleiner Lymphozyten proliferieren und durch fortgesetzte Granu- 
lation und Nukleation, durch neuen Zellnachschub a tergo die Peripherie aus 
débnen und propagieren; d. h. das Lymphoidgewebe wuchert nicht durch mito- 
tische oder amitotische hyperplastische Vermehrung der reifen Mikrolymphozyten, 
sondern durch vermehrte heteroplastische Neoplasie der Mikrolymphozyten aus 
Makrolymphozyten, durch vermehrte mikrolymphoplastische Metaplasie der hyper- 
plasierenden Makrolymphozyten, durch vermehrte Hyperplasie der metaplasierenden 
makrolymphoplastischen Makrolymphoryten. 

So wenigstens stellen wir uns das Wesen einer typischen lymphadenoiden 
und entsprechend myeloiden leukämischen Hyperplasie vor. Es handelt sich blass 
um Hypernomie der normalen Zellplastik, um hypernormale Zellbildung im quanti- 
tativem Sinne, aber die Art der Zellbildung ist essentiell normal, nicht verändert. 
Also sind in erster Linie die indifferenten Keimzellen wie vom 
normalen, so auch vom leukämischen Zellbildungsreiz befallen. 


Infolgedessen kann eine lymphadenoide Hyperplasie nur dadurch zu einer makro- 
lymphoiden entarten — (nicht indem der hyperplastische Reiz, statt die Mikro- 
Iymphozyten zur hyperplastischen Vermehrung anzuhalten, jetzt plötzlich auf die 
Grosslymphozyten überspringt, oder indem die als solche fortwuchernden Mikro- 
Iymphozyten selbst jetzt plötzlich nicht mehr ausreifen, sondern in ihren indiffe- 


1) Während bei der einfachen mitotischen Hyperplasie und hyperplastischen Ver- 
mehrung stets gleiche Tochtergebilde entstehen (z. B. bei der Keimzentrenhyperplasie und 
makrolymphoiden Metahyperplasie durch hyperplastische Vermehrung der Grosslymphozyten 
obne metaplastische Progression, entstehen durch fortgesetzte (amitotische’) granulierende 
Proliferation stets kleiner und kleiner werdenden Gebilde, was ich gegenüber K: Ziegler 
bemerken möchte (Monogr: phie über die Histogencse der myeloiden Leukämie S. 2—4). 
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renten Jugendzustand zuriickfallen, d. h. aus ihrer Wucherang nur noch indifferente 
unausgebildete [grosse] Jugendformen hervorgehen lassen), — dass die wuchernden 
Makrolymphozyten ihre metaplastische mitotische Proliferation zu Mikrolymphozyten 
einstellen, und bloss mitotisch-hyperplastisch fortwuchern, anstatt bezw. ohne sich 
zu reifen Lymphozyten weiter umzubilden. 

Nach unserer Ansicht sitzt eben der hyperplastische Reiz bei 
der mikrolymphadenoiden Hyperplasie gar nicht hier in den Mikro- 
Iymphozyten, sondern ebenso wie bei myeloider Hvperplasie in den 
Makrolymphozyten. 

Diese Makrolymphozyten sind es, welche sowohl bei jeder myeloiden wie 
anch bei der typischen lymphadenoiden Leukämie ebenso befallen sind, wie von 
vornherein bei den atypischen überwiegend makrolymphozytären primär makror 
jymphoiden Leukämien, handelt es sich doch in allen diesen Fällen nicht sowohl 
am Hyperplasie lymphadenoiden und myeloiden Gewebes, als um eine vermehrte 
heteroplastische Neoplasie der reifen Parenchymzellen dieser Gewebe aus ihren 
indifferenten Keimzellen, den Grosslymphozyten, nicht um Hyperplasie der Mikro- 
lymphozyten und Myelozyten als vielmehr nur makrolymphogene Heteroplasie, 

D. h. es besteht bei allen typischen sowohl wie atypisch makrolymphoiden 
Leukämien in erster Linie vermehrt zellbildende Tätigkeit der Mutterzellen, der 
ınyeloiden oder lymphadenoiden Grosslymphozyten. 

Während aber bei der chronischen Leukämie diese (vermehrt aus histogenen 
Klasmatozyten?) entstehenden Grosslymphozyten Zeit haben, sich vermehrt in Myelo- 
zyten zu metaplasieren oder zu Mikrolymphozyten zu proliferieren, stellen sie 
bei den akuteren Reizungen diese Zeliproduktion mehr und mehr ein. Es restiert 
blosse Hyperplasie ohne zelluläre Metaplasie. Es bleibt in der Tat die Reaktions- 
fähigkeit des hyperplastisch gereizten Gewebes relativ insuffizient zurück hinter 
den Anforderungen des zellbildenden Reizes. 

In diesem Sinne handelt es sich also bei den atypisch akuten Leukämien im 
Gegensatz zu der typischen chronischen Form lediglich um eine funktionelle Hemmung 
der Zytometaplastik infolge oder zugunsten der einseitigen plastischen Hyperplasie. 
Das Wesen der anaplastischen Entdifferenzierung beruht nicht auf revolutionistischem 
Rückschlag der Embryonale, sondern auf dem Stehenbleiben auf indifferenter 
embryonaler Zellentwicklungsstufe bei Vermehrung und vermehrter Bildung der- 
selben. In diesem Sinne sind die jeweiligen atypischen Leukämien nur besonderen Varie- 
täten der typischen Formen hervorgerufen durch besondere Intensität nicht Qualität des 
Ivmphadenoiden lymphoplastischen oder myelohyperplastischen leukämischen Reizes, 
nicht also durch eine dritte besondere makrolymphohyperplastische Reizung. Nach 
dieser Auffassung vollends erklärt sich das Übergehen typischer Formen in atypische 
in einfachster Weise. Im geweblich histologischen Sinne beruht auch die makro- 
lymphoide Metahyperplasie bei akuten atypischen Leukämien nicht auf degenerativer 
Rückwandiung hochdifferenzirrten Gewebes, sondern auf funktioneller Para- 


iyse des zytoplastischen Hyperplasie. 
11* 
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Die makrolymphoide Metaplasie des Lymphadenoid- und Myeloidgewebes be- 
ruht auf blosser Grosslymphozytenhyperplasie ohne myeloplastische und lympho- 
plastiache Metaplasie, unter Sistierung der metaplastischen Myelozyten- und Mikro- 
Jymptozytenbildung. 

Obwohl also die lienalen und Iymphatischen Metastasen bei myeloider Leu- 
kämie, die lienalen und medullären Metastasen bei lymphadenoider Leukämie nicht 
aif Veschleppung hyperplasierender und hyperplasierter vom Reiz befallener Zellen 
berubt (wie bei der Geschwulstbildung), sondern auf Metastasierung des hyper- 
plastischen Reizes selbst (wie bei der Entzündung und Infektion), so beruht der 
Umschwang und Rückschlag myeloider und lymphadenoider Hyperplasie in makro- 
lymphoide Metahyperplasie nicht auf dem Überspringen des mikrolymphohyper- 
plastischen Reizes vom Lymphadenoid- und Mycloidgewebe auf Makrolymphoidgewebe 
oder auf der Ablösung durch einen besunderen neuen makrolymphoplastischen Reiz, 
sondern ist nach den von uns oben enwickelten Gesichtspunkten aus zu erklären. 

In diesem Sinne ist es richtiger, statt von lymphozytärer- und myelozytär- 
gemischtzelliger Myelämie (kämatologisch) oder lymphadenoider und myeloider Lev- 
kämie und leukimischer konstitutionell maligner Hyperplasie (histologisch) mit 
den Unterarten der lymphadenoiden und myeloiden makrolymphoiden Grosslympho- 
zytenleukämie zu sprechen, statt dessen lieber mikrolymphoplastische and 
myelosytoplastische Leukämien mit und ohne Zelldifferenzierung zu unter- 
scheiden, bzw. die atypisch makrolymphoiden myeloiden und lymphadenoiden Leukä- 
mien jenachdem als Abart der mikrolymphoplastischen oder myeloplastisehen 
Leukämie aufzufassen, zustande gekommen durch Paralyse der zytometaplastischen 
Differenzierung der wie stets in erster Linie leukämisch befallenen myeloiden oder 
lymphadenoiden Grossiymphozyten. Denn es ist im Auge zu behalten, dass auch 
bei den typischen Formen der myeloplastischen und mikrolymphoplastischen Leukä- 
mie der sie verursachende myelohyperplastische bzw. mikrolymphohyperplastische 
Reiz in erster Linie die Makrolymphozyten befällt, also eigentlich ein makrolympho- 
metaplastischer Reiz myeloplastischer oder lymphoplastischer Natur ist, aber nur 
bei den atypischen Formen der Makrolymphohyperplasien rein makrolymphohyper- 
plastisch ohne Mikrolymphoplastik und Myeloplastik wirkt. 


Dieses wäre in den Grundzügen unsere Ansicht über das Wesen der akuten 
wakrolymphozytären Leukämie und der makrolymphoiden (atypischen) Metahyper- 
plasie der retikulären Gewebsformationen, die wir glauben nach dem augenblick- 
lichen Standpunkt der theoretischen Hämatologie, der histologischen Forschung 
und der publizierten Kasuistik einnehmen zu sollen. 

Uber die sich hieraus ergebenden Konsequenzen über die typisch myeloiden 
und Iymphadenoiden Metaplasien bei den typischen Leukämien und tibar die Natur 
der hier herrschenden hyperplastischen Reize und das Reaktionsvermögen der von 
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ihnen befallenen Gewebe soll anhangsweise zum Schluss noch einiges gesagt sein. 
Hier werden wir jetzt fürs erste die Unterschiede der vorgetragenen Ansicht 
gegenüber den sonstigen Theorien festzulegen haben, soweit sie sich aus der ver- 
schiedenen Bewertung der Bedeutung der Grosslymphozyten ergeben. 

Grundlage unserer Ansicht, nach der die akute makrolymphozytäre Leukämie 
sowohl rein lymphadenoider wie rein myeloider Natur sein kann, war erstens 
immer noch die ausdrückliche Behauptung von Pinkus. bzw. zuverlässige Be- 
obaehtungen älterer Autoren, dass auch akute makrolymphozytäre Lenkämien mit 
Drüsenschwellungen einhergehen, denen histologisch, auch wenn selbst äussere 
Drüsentumoren nicht vorhanden sind, lymphomattse Keimzentrenhypertrophien zu- 
grande liegen. 

Zweitens die bis jetzt noch absolut nicht widerlegte und neuerdings ausdrücklich 
von Helly gestützte Lehre Ehrlichs, dass die grossen Lymphozyten, welche Troje- 
Cornil-Müller, K.Ziegler, Arneth allein und ausschliesslich ala myeloide Myelo- 
blasten in Anspruch nahmen, jedenfalls auch die Mutterzellen des lymphadenoiden Ge- 
webes (Flemmings Keimzentrumszellen, Bendas Lymphogonien) sind. Unzweifelhaft 
sind die neueren Beobachtungen von makrolymphozytärer Leukämie zuverlässig 
(Schultze, Michaelis, Veazprémy), deren ganzes Verhalten auf eine myeloide 
Hyperplasie hinwies; doch ist damit meines Erachtens nicht die alte Auffassung 
widerlegt, dass die akute makrolymphozytäre Leukämie unter Umständen auch eine 
lymphadenoide Affektion ist, und es scheint mir daher, zurzeit wenigstens, ebenso- 
wenig berechtigt, in den Grosslymphozyten einseitig nur lymphadenoide wie einseitig- 
myeloide Zellen zu sehen, und entsprechend die akute makrolymphozytäre Leukämie 
entweder nur als einseitig lymphadenoide (Pincus) oder nur myeloide Erkrankung 
(Ziegler) aufzufassen. 

Wir müssen demnach unsere hier vorgetragene Auffassung als eine nur 
bedingt monophyletische bzw. eine überbrückt dualistische bezeichnen, haben da- 
gegen geglaubt, jene einseitig dualistischen Anschauungen ablehnen zu sollen, 
welche nur Eine Form von Grossiymphozytenleukämie annehmen, d. b. die Gross- 
Iymphozytenleukämie entweder für eine ausschliesslich Iymphadenoid-Iymphozytär» 
(Pincus) oder ausschliesslich myeloid-myeloblastische [Schultze,') K. Ziegler} 
Wucherungsform erklären, von der allenfalls Übergänge zu der entsprechenden 
chronischen iymphadenoiden oder jenachdem myeloiden Leukämie existierten, im 
übrigen aber irgendwelche Beziehungen zu der chronischen Wucherung des andere 
retikulären Gewebes nicht vorhanden wären. | 

Es käme allerdings schliesslich noch in Frage jene dualistische, von Naegeli 
inaugurierte Ansicht yon Wolff-Michaelis und Türk, dass zwei Formen gross- 





__ 9) Dass zufällig im Fall Schultzes die Zellen etwas breitrandiger waren, ist 
mit von wesentlicher Bedeutung und spricht nicht etwa für eine besondere Morphologie 
der medullären Myeloblasten im Gegensatz zu den lymphatischen Lymphogonien. Es ist 
dies eine rein individuelle Zufälligkeit des betreffenden Falles. Auch die lymphatigchen 
Lymphoblasten können entsprechend altern. 
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zelliger Leukämie existierten‘, eine Grosstymphozyteu- und eine Lymphoidzell- oder 
Myeloblastenleukämie, die aber weniger in dem vo. uns klargelegten Sinne aratc- 
misch-pathogenetisch verschieden seien, als vor allem hämatologisch, infolge des 
verschiedenen morphologischen Habitus der dabei auftretenden Iymphadenoiden und 
myeloiden grossen Zellen (Türk), bzw. ihres funktionell zytoblastischen Schicksals 
(Wolff) bei gleichem morphologischen Habitus, so zwar dass die Ivmphatischen 
Grosslymphozyten als bereits geweblich spezifizierte Elemente unverinderlich seien, 
bei ihrer Differenzierung zu kleinen Lymphozyteu ihren spezifischen (Iymphoiden 
Artcharakter bewahrten, dagegen die myeloiden indifferenton Lymphoidzellen, die 
lymphoiden Myelozyten oder Myeloblasten variabel und üiftrenniernngefähig zur 
Bildung von gekörnten Myelozyten wären. 

Um alle diese verschiedenen Ansichten und ihre Unterschiede gegentiber der 
unsrigen besser beurteilen, vor allem die Griinde, die wir für die unsrige anführten, 
besser billigen zu können, müssen wir den Entwicklungslauf, den die theoretische 
und morphologische Hämatologie in dieser Frage genommen hat, speziell die ver- 
schiedene Bewertung der Grosslymphozyten und die darauf basierte Auf- 
fassung der leukämischen, speziell makrolymphozytären Prozesse vergleichsweise 
kurz im Zusammenhang rekapitulieren. 

Wie bekannt, war es zuerst Ehrlich, der eine strenge und unüberbrück- 
bare Kluft zwischen lymphadenoidem und myeloidam Gewebe stabilierte, zwischen 
denen keinerlei genetischer Übergang möglich sei. Lymphozyten sollten nur im lymph- 
adenoiden Gewebe gebildet werden, Leukozyten, sowohl ungekömte wie gekörnte, 
nur im myeloiden Gewebe, Die Frage nach der Enteteb ng dieser Gewebe selbst 
wurde von Ehrlich nicht weiter erörtert, nur soviel gibt er an, dass die typi- 
schen kleinen reifen Lymphozyten im Lymphadenoidgewebe aus grossen unreifen 
germinativen Keimzentrumslymphozyten gebildet würden, während polynukleäre 
ergastische Granulozyten ausser aus mononukleären entsprechend gekörnten Myelo- 
zyten (im Knochenmark) auch noch [durch Vermittlung der Übergingszellen] aus 
mononukleären lymphoiden Leukozyten (im Blut) hervorgehen sollten. Es ent- 
sprächen also den grossen lymphatischen Lymphogonien als äquivalente myeloide 
Mutterzellen die gekJrnten Myelozyten. Diesen Standpunkt teilt auch bis neuer- 
dings Helly. Jene grossen Lymphozyten sollen sich nun weiter sowohl morpho- 
logisch-tinktoriell ganz wie kleine Lymphozyten verhalten (runder Kern mit 
Nukleolen, schwächer basophil als das schmale stark basophile Zytoplasma), als 
auch rein lymphadenoide Parenchymzellen sein und im Myeloidgewebe nicht vor- 
kommen; die von Cornil, Troje und H. F. Müller als schmalrandige lymphoide 
Myelozyten beschriebenen Gebilde seien (medulläre) Grossiymphosyten des medullä- 
ren paramyeloiden Lymphadeneidgewebes (Anämie I S. 48, III S. 9). 

Die Milz sei ein den Lymphdrüsen nahestehendes Organ, doch gibt Ehrlich 
selbst zu, dass mononukleäre Leukozyten ausser im Knochenmark wohl auch in der 
Milzpulpa entstehen mächten (Anämie I S,49 und 62), nur sei es fraglich, ob sie 
von dort aus auch ins Blunt gelangen, bzw. ob es gerade die lienalen Splenozyten 
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seien und nicht eher überhaupt oder doch zum grössten Teil die medullären bzw. 
myeloiden ungekôrnten leukozytoiden Zellen, welche im Blut als grosse lymphoide 
mononukleire Leukozyten vorkämen und hier 2—4 Prozent aller Blutleukozyten 
ausmachten. 

Im übrigen beständen, trotzdem die Jymphoiden Leukozyten Milzelemente sein 
können und die Milz zytokerastisch sich nur wie die nur lymphozytenbildenden Lymph- 
drüsen verhielt, zwiechen Lymphozyten, d.h. also Zellen des Lymphadenoidgewebes, 
speziell den grossen Formen desselben einerseits, und Iyıaphoiden (d.h. ungekörnten) 
Leukozyten?) andererseits, essentielle morphologische Differenzen ohne jeden zyto- 
genetischen Konnex: dort schmaler, stark basophiler Zelleib um relativ grossen, 
schwach basophilen Kern, hier stark basophiler Kern in relativ breitem, schwach 
basophilen Zelleib. 

Obwohl also die lymphoiden Leukozyten (Splenozyten) mit den Lymphozyten 
den lymphoiden ungekörnten (basophilen) Plasmazustand tciler, sollen sie den (ge- 
körnten, myeloiden) Leukozyten näher stehen als den Lymphozyten, u. a sogar in 
polynukleäre Leukozyten mittels der partiell gekörnten Übergangszellen übergehen 
kößnen, | 

In diesem Sinne spricht u. a. das neuerdings von Joehmann gefundene 
proteolytische Verhalten der Milz und ihrer Zellen, durch welches sich dieses Organ 
dem Kuochenmarksparenchym nähert. 

Also nach Ehrlich sind Lymphozyten einerseits und Leukozyten (lymphoide 
und gekörnte) ändererseits genetisch streng geschiedene Zellarten. Sie stammen 
aus ganz verschiedenen Geweben, die Lymphozyten aus dem Lymphadenoidgewebe, 
die Leukozyten aus dem Myeloidgewebe (z. T. auch wie die lymphoiden Leukozyten 
ans dem Splenoidgewebe) und können demnach auch nicht direkt ineinander über- 
gehen; höchstens gehen lymphoide Splenozyten in polynukleäre gekörnte Leukozyten 
über. Hieraus ergibt sich als Erklärung der leukämischen Metaplasien im Sinne 
Ehrlichs, dass dieselben keine autochthonen intraparenchymatischen sein können, 
sondern entweder (wie die myeloide der Milz) metastatische Verschleppungsmeta- 
plasien sind oder zwar lokale aber exogen extraparenchymatische Metaplasien (wie 
die lymphadenoide des Knochenmarks), somit auf jeden Fall nicht durch das eine 
sich ändernde aktive Gewebe selbst zustande kommen, sondern durch ein zweites 
aktives, d. h. also sabstitutive Suppressivmetaplasien aind. Dieser Lehre hat 
ua À. zum Teil Pappenheim widersprochen. 

Was zuerst den Übergang der lymphoiden Leukozyten mittels der Über- 
gangszellen in polynukleäre Leukozyten anbetrifft, so ist derselbe von Pappen- 
heim bestritten worden (Türk erkennt ihn allerdings noch an); höchstens sollen 
lymphoide Leukozyten in gekömte einkernige Zellen von entsprechendem 








1) Lymphoider Leukozyt und lymphoider Myelozyt heisst nicht Leukozyt des Lym- 
phoidgewebca, sondern ungekörnt basopbiler Leukozyt. Statt Lymphoidgewebe ist für das 
kleinzellige Mikrolymphozytengewebe stets besser zu sagen Lymphadenoidgewebe; allenfalls 
kann das aus ungekörnten grosszelligen Elementen bestehende Pulpa- und Keimzentrums- 
gewebe als Lymphoidgewebe oder Makrolymphoidgewebe bezeichnet werden. 
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Habites, d. h. in Myelozyten übergehen können; polynukleäre gekörnte Leuko- 
syten sollen hiernach nicht direkt aus mononukleären lymphoiden Leukozyten durch 
bachtkernige gekörnte Übergangszeilen hervorgehen; sondern nur indirekt in dem 
Sinne, dass ihre direkten Vorstufen die aus jenen lymphoiden Leukozyten ent- 
stchenden zunnenukleären bereits ebenfalls entsprechend gekörnten Myelozyten 
sind; partiell gekörnte Übergangszellen seien hiernach bereits Myelozyten bzw. 
Promyelosyten; degegen seien die buchtkernigen grossen Leukozyten des nor- 
malen Biutes, die sog. Übergangssellen, körnchenfrei und Endstufen der Alters- 
entwicklung der lymphoiden ungekörnten mononukiekren Leukozyten oder Splenc- 
zyten. Andsrerseits hat Pappenheim wegen der Kürmchenlosigkeit und des 
gleichen lymphoiden tisktoriellen Verhaltens lymphoide Leukozyten (Splenozyten) 
und Lymphozyten in Eine Gruppe der Lymphoidozyten zusammengefasst, mit an- 
deren Worten die Splenosyten von den Myelozyten getrennt und sie den Lympho- 
zyten, speziell den Grosslymphozyten genähert und als Alterungsformen derselben 
aufgefasst. Dieses erkennt auch Helly an, der die lymphoiden Lenkozyten jetzt 
als grosse leukogytoide Lymphbozyten bezeichnet. 

Wie nämlich die echten kleinun Lymphozyten in ihren älteren Reifungsformen 
vollkommen den Habitus kleiner mononukleärer Leukozyten darbieten!) (breiter, 
schwach basophiler Zellleib, stärker basophiler, oft gebuchteter Kern), so vertritt P. 
den Standpunkt, dass auch die mononukleären Leukozyten nur einfache Ausbildungs- 
formen der grossen Lymphosyten seien, ohne besondere Differenzierung des Zyto- 
plesmas, Zeigt dueh bei grossen und kleinsn Lymphozyten wie bei lymphoiden 
Leukozyten das Zytoplasma die gleichen tinktoriellen und morphologischen Art- 
charaktere: Kirnthenlosigkeit, basophiles Spongioplasma, Arurkörnung. Wie zwi- 
schen typischen kleinen schmalleibigen Lymphozyten und breitrandigen endotheloiden 
(Patella) Lymphosyten, so beständen auch zwischen schmalleibigen Grossiympho- 
zyten und breitieibigeren lymphoiden mononukleären Leukozyten alle erdenklichen 
Übergänge. Im Gegensatze sum Umbildungsmodus in diese lymphoiden Zellen tritt 
bei der Differensierung zu Erythroblasten ausser der Chromatinokinese des Kern- 
gerüsts und Myelozyten ein neuer protoplasmatischer Artcharakter auf.?) Im ruhendea 
normalen lymphatischen Gewebe haben die indifferenten Grossen Lymphozyten?) 
normalerweise keinen dauernden Bestand, sondern nur den Wert von Übergangs- 
elementen und gehen als solche auf in einer Brut kleiner Lymphozyten; nur in 
plastisch oder funktionell gereizten Drüsen, so wie bei tiberstürzter Hyperplasie, 


——- 





1). Sicha Pappenhoims Atlas. 

?) Genau genommen macht bei der Entstehung auch der grossen Splenozyten aus Gross- 
lymphozyten der Kern der letzteren (nicht das Zytoplasma) eine gewisse innere Differen- 
sierung durch. Erst in pathologischen Fällen versistfert der Grosslymphozytenkern bei der 
Bildung von splenozytoiden breitrandigen und buchtkernigen Grosslymphozyten (s. Schleip, 
Atlas, ig. be, Türks Mischfall IV.) 

3) Im Gogensatze zu den Grossen Lymphozyten oder Grosslymphozyten sind grosse 
oder grössore Lymphozyten lediglich mittelgrosse Mikrolymphoxyteo, grössere Exemplare 
von (kleinen) Lymphosyten oder mittelgrosse Zwischentormen zwischen Grosalymphozytes 
und Alikro!ymphosyten (kleine Makrolymphozyten, Mesolymphozyten). 
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verharren die Grosslymphozyten als solche; es kommt zur Hyperplasie der Keim- 
seatren, zur Metaplasie oder Degeneration des mikrolymphadenoiden Parenchyms 
in makrolymphoides Keimzellgewebe. Im splenciden Gewebe dagegen wachsen 
die sehmalleibigen Grosslymphozyten statt deasen stets schon normaliter zu den 
spezifischen breitleibigen ungekörnten Pulpazeilen aus und verharren als solche, 
teilweise auch in den Hämolymphdrüsen. Im Knochenmark dagegen sind die aus 
den medallären Grossiymphozyten entstehenden Splenozyten nur intermediäre Durch- 
gangsstadien zu Myelozyten; erst verliert der grosse Lymphozyt die starke Baso- 
philie seines schmalen Zellleibes und wird so ein schmalleibiger, schwach basophiler 
junger Splenozyt; dieser wandelt sich dann zum granulierten Promyelozyten und 
Myelozyten um, falls der grosse Lymphozyt nicht überhaupt auch hier die Entwick- 
lung zum kleinen Lymphozyten oder zum Megaloblasten einschlägt. 

Ob man aber die mononukleären Leukozyten den Lymphozyten zuzählt oder 
den myeleiden Granulozyten, sie besitzen jedenfalls mit jedem der beiden anderen 
extremen Zellentwicklungsprodukte gewisse Berührungspunkte, stehen sozusagen in 
der Mitte, und es dürfte am richtigsten sein, sie als eigene dritte Form der 
Splenozyten neben Lymphozyten und Myelozyten gelten zu lassen, 

Immerhin konnte, wenn nach Ehrlich die mononukleären Leukozyten des 
Knochenmarks Vorstufen der granulierten Leukozyten wären, darauf hingewiesen wer- 
den, dass sie dann auch in der Milz Ursache der myeloiden Metaplasie der letzteren 
sein möchten, gemäss der ihnen innewohnenden metaplastischen Potenz, und dass 
dazu nieht auf aus dem Knochenmark in die Milz oder gar in die Drüsen ver- 
schleppte Myelozyten oder auf schlammernde Reste präformierter Milz- und 
Drisenmyelozyten zurückgegriffen zu werden brauche, zumal bei myeloiden Um- 
wandinngen toxischer Natur ohne Leukozytose Myelozyten (Typhus) im Blut fehlen 
können. Dean wenn auch die myeloide Leukämie nicht eine Knochenmarks- 
erkrankung, sondern, wie die lymphadenoide Wucherung, eine Systemerkrankung 
des myeloiden Gewebes ist, so muss auch bei myeloider Pseudoleukimie der Milz 
und Drüsen (Aschoff) die extramedulläre myeloide Metaplasie auf autochthone 
Metahyperplasie lokal präformierter lienaler etc. Lymphoidzellen bezogen werden, 
da eine primär myelogene Myelozytose, auf welche sie zu beziehen wäre, viel- 
fach fehlt und, wenn. vorhanden, als sekundär Abstossangslenkozvtose seitens der 
myeloiden Milzgeschwulst gedeutet werden könnte. 

Zwar produziert bei gewissen Tieren schon normalerweise die Milz Myelo- 
zyten und Riesenzellen, ein Beweis dass sie es erst recht pathologischerweise tun 
kann, doch sind beim Menschen in wirklich normalen Fällen präformierte extra 
medulläre speziell lienale Myeloidreste nicht sicher genug nachgewiesen, und die ver. 
einzelten, in angeblich normalen Fällen gefundenen Myelozyten waren vermatlich nicht 
normal; trotsdem also präformiert extramedulläre Myelozyten normalerweise nicht 
vorzukommen seheinen, können sie doch extramedullär gebildet werden von zu 
myelöider Metaplasie präplastoniertem Lymphoidgewebe, und so kann bei der mye- 
loiden Leukämie sehr: wohl von einer myeloiden Systemerkrankung geredet werden, 
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in dem Sinne, dass es sich um eine systematische Hyperplasie wennschon nicht 
eines präformierten ubiquitiren extramedullären Myeloidgewebes, so doch des zur 
myeloiden Metaplasie befähigten und sekundär myeloid metaplagierten Retikulär- 
gewebes also z. B. des Splenoidgewebes handelt, Auch bei den verschiedensten 
klinisch latenten toxischen (anämischen und infektiösen) Reizungen kann 98 ja zur 
Myelozytenproduktion und Myeloidgewebsbildung in der Milz kommen. 

Ebenso wie Myelozyten auch extramedullär gebildet und vorkommen können, 
konnte Pappenheim nun weiter nachweisen, dass gelegentlich mononukleäre 
Leukozyten auch in den lymphatischen Keimfollikeln vorkommen, andererseits aber, 
dass typische und echte morphologische Makrolymphozyten als splenoblastische 
Vorstufen in der Milzpulpa und ferner neben mononukleären Iymphoiden Leukozyten 
im Knochenmark vorkommen und gebildet werden, und hier auch Quelle kleiner 
Lymphozyten sein können. 

Hiernach würden nicht nur grosse mononukleñre Leukozyten ausser in Milz 
und Knochenmark noch in den Lymphdrüsen vorkommen, sondern auch Makro- 
lymphozyten ausser im Keimgewebe des Drüsenapparates auch in der Milzpulpa 
und im Knochenmark. 

Es kommen somit Grosslymphozyten in allen drei retikulären Gewebsfor- 
mationen vor, desgl. Splenozyten. Mikrolymphozyten werden in dem Drüsen- 
apparat, in bestimmten lymphadenoiden Regionen der Milz und im Myeloidgewebe 
produziert, Myelozyten präformiert nur im medullären Myeloidgewebe, pathologisch 
auch extramedullir im lymphoiden Splenoidgewebe mit myelonlastisther Potenz. 
Die Grosslymphozyten sind somit sowohl die splenoblastischen Vorstufen der Spleno- 
zyten wie der Myelozyten und Mikrolymphozyten. 

Es ist demnach das Knochenmark eine Vertretung sämtlicher drei 
Hauptarten von leukoblastischen Parenchymzellen, d. h. farbloser Blut- 
körperchen; es produziert Myelozyten, aber auch kleine Lymphozyten und Spleno- 
zyten; zu den Iymphoiden Produkten der Milz und des Lymphadenoid- 
gewebes kommt als drittes nenes und höchstes Ausbildungsprodukt 
die Bildung der spezifischen Mark- oder Myeloidelemente, der granu- 
lierten Myelozyten und Leukozyten hinzu. 

Aus dieser Tatsache leitete sich einmal die gleich weiter unten näher zu betrach- 
tende Vorstellung her, dass das Knochenmark, bzw. Myeloidgewebe das hôchst ent- 
wickelte Retikulärgewebe bzw. gewissermassen eine höhere Ausbildungsform der lym- 
phoiden ungekörnten Parenchyme sei, und weiter, dass die Ausdrücke Myelozyt, Spleno- 
zyt, Lymphozyt keine organogenen Begriffe seien, sondern allenfalls histogene (Ehr- 
lich) oder nur blosse rein morphologische Begriffe (Pappenheim) mit denen 
nur gewisse Vorstellungen von Kernform, Verhältnis des Kerns zum Plasma und 
von gekörntem oder lymphoiden Artcharakter des Zelleibes verbunden sind, die 
aber keinen Riickschluss, selbst normalerweise nicht, auf die Herkunft aus irgend- 
einem bestimmten Organ (zumal dieselben pathologisch metaplasieren), ja nicht ein- 
mal anf die Herkunft aus einem bestimmten Gewebe gestatten, da z. B. Makro- 
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lymphosyten in allen drei Gewebsformationen sich finden, Splenozyten aus Pulpa 
und Myeloidgewebe entstehen können und Myeloidgewebe Myelozyten, Splenozyten 
und Lymphozyten produziert. Pappenheim nimmt nämlich nur in der Milz zwei 
deutlich voneinander getrennte splenoide und lymphadenoide Gewebspartien an, 
anerkennt aber weder im Lymphadenoidgewebe ein besonderes Keimzellgewebe oder 
myeloide Reste, noch in der Milzpulpa myeloide Reste (wie Sternberg), um die 
makrolymphoide Metaplasie des Lymphadenoidgewebes oder die myeloide Metaplasie 
der Pulpa oder der Drüsen zu erklären; entsprechend erkennt er auch keine para- 
myeloiden . Lymphome und Splenome im Knochenmark an, sondern rechnet die 
grossen und kleinen Lymphozyten und Splenozyten dos Knochenmarks zum eigent- 
lichen Myeloidgewebe selbst. 

Nun aber entstehen nach Pappenheims und Hirschfelds Feststellungen 
nachweislich auch die mononukleären gekörnten Myelozyten nicht nur embryonal 
sondern auch postembryonal normaliter und pathologisch heteroplastisch aus lym- 
phoiden ungekörnten Vorstufon, und zwar sowohl aus breitrandigen leukozytoiden 
wie schmalrandigen makrolymphozytären Formen. 

Diese Zellen sind, wie selbst Helly, allerdings nur für embryonales Ge- 
schehen, zugibt, bei niederen Tieren wie beim Menschen eehte Grosslymphosyten 
und Splenozyten, nicht, wie Naegeli und Mosse meinen, besondere, von den 
lymphciden Grosalymphozyten und Leukozyten verschiedene myeloide Myeloblasten, 
oder wenigstens funktionell verschiedene (Wolff) Lymphoidzellen. Diese Gross- 
lymphozyten und Splenozyten kommen präformiert im Mark selbst vor, und zwar 
im Myeloidgewebe selbst, nicht, wie Pinkus und Helly wollen, in einem hypo- 
thetischen eigenen paramyeloiden Lymphadenoid- und Splenoidgewebe; auch existie- 
ren jederzeit, nicht nur bei Leukämie, echte progressive Ubergangsformen von ihnen 
zu Myelozyten, welche nicht mit Helly als Form degenerativer Entdifferenzierung 
und Anaplasie zu deuten sind. Ergo besteht doch ein Konnex und Übergang zwi- 
schen lymphoiden Lymphozyten und Splenozyten einerseits za Myelozyten anderer- 
seits, durch den so das lymphoide Splenoidgewebe die Möglichkeit besitzt, sich, 
wie oben des weiteren ausgeführt, progressiv!) weiter in Myeloidgewebe und durch 
intraparenchymatische Metaplasie der autochthonen Lymphoidozyten (Splenozyten, 
splenoblastische plurivalente splenoide Grosslymphozyten) zu transformieren, 

Nur in diesem Sinne ist also das myeloide Gewebe das höchst ausgebildete 
himatopoetische Gewebe, und wenn an die Grosslymphozyten mit Ehrlich als 
lymphozytäre Gebilde auffasst, so ist es auch eine höhere Ausbildungsform des 
Lymphozytengewebes sowie des splenoiden Gewebes.?) 


*) Uber die Deutang, Bedeutung und den Modus des Zustandekommens der Rück- 
wandiung hochentwickelten Myeloiägewebes oder Lymphadenoidgewebes in Makrolymphoid- 
gewebe ist oben abgehandelt worden. 

Nach unserer Anschauung sind allerdings die Grosslymphozyten keine streng 
lymphatisch differenzierten Zellen sondern nur die universellen differenzierungsfähigen 
multipotenten gewebsunspezifischen Keimzellen aller Retikulärgewebe, und die Spleno- 
zyten andererseits sind schon fast halbe und halbausgebildete Myeloidzellen. Ein 
eigenes makrolympbozytäres makrolymphoides Keimzellgewebe gibt es nicht; “eher ist 
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Gestützt wird diese vorgetragene Ansicht durch den rein lymphoiden Blut- 
befand bei allen Formen Iymphadenoider Leukämie, dagegen durch den stets ge- 
mischtzelligen iymphozytisch-myelozytischen Befund bei gewöhnlicher typischer 
myeloider Leukämie, welch letzterer als solcher nieht ausreicht, wie wir oben 
sahen, um als Beleg für die Annahme einer stets gemischten lympho-myeloiden 
Natur dieser Leukämie gelten za können, und seinerseits umgekehrt auch nicht in 
einem gemischt lymphadenoid-myeloiden Wucherungssubstrat eine adäquate anato- 
mische Unterlage findet, 


Ferner geht jede Form der Iymphadenoiden Leukämie, der typischen chroni- 
schen sowohl wie der makrolymphozytirea, mit einer mehr oder weniger grossen 
Zahl vermehrter, im Blut anftretender Grosslymphozyten einher; eben dieselben 
Zellen aber treten auch, was Pappenhein zuerst betont hat, bei typischer mye- 
loider Leukämie auf, Dieses beweist, dass das reine Ivmphadenoide Gewebe, auch 
bei einfacher Wucherung, keine Myelozyten produziert, Myelozyten vielmehr neben 
Splenozyten und Lymphozyten nur im Myeloidgewebe entstehen, und dass Gross- 
lymphozyten ebensowenig einseitig lymphadenoide wie ungekörute einseitig myelozytäre 
Zeilen sind, sondern die pluripotenten lymphosplenomyeloblastischen Stammzellen 
sämtlicher Retikulärgewebsformationen. 


Die einfachste Erklärung für den stets gemischtzelligen Blutbefand liefert 
eben der von uns geführte (und neuerdings auch von Helly anerkannte) Nachweis 
von präformierten Grosslymphozyten im Knochenmark, speziell im spezifischen 
Myeloidgewebe selbst. 

Das letztere ist allerdings von Helly bestritten, welcher Forscher die 
betreffenden Übergangsbilder von Groëslymphozyten zu Myelozyten als Formen 
degenerativer Entdifferenzierung auffasst; dagegen erkennt er mit Ebrlich und 
Pinkus den medullären Befund als solchen an, nur führt er ihn nicht auf das 


die splenoide Palpa mit ihren lymphoiden Splenozyten quasi unentwickeltes, halbfertiges, 
in seiner Entwicklung gehemmtes Myeloid-(Mycloblasten-)gewebe. Die Grosslymphozy tex 
sind nicht reine Lymphadenoidgewebszellen, sondern ebensogut auch unfertige Myeloid- 
geweberellen. Reife spezifische Lymphadenoi bszellen sind allein die Mikrolympho- 
zyten, denen als entsprechende koordinierte myeloide Aquivalente die fertigen differenzierten 
Myelozyten und Leukozyten gegenüberstehen. Da als reife eigentliche Lymphadenoid- 
gewe also nur die kleinen Lymphozyten zu gelten haben, diese aber den Myelozyten 
équivalente, : auf anderem Wege hervorgegangene Abkimmlinge der Grosslymphozyten sind, 
so kann man das Myeloidgewebe kein höhere Entwicklungsform des Mikrolymphade- 
noidgewebes betrachten. Mikrolymphadenoidgewebe und Myeloidgewebe können sich gleicher- 
weise wohl zurückverwandeln in Makrolymphoidgewebe, aber nur das Myeloidgewebe kann 
durch Vermittl desselben noch weiter in Mikrolymphoidgewebe übergehen (bei der mikro- 
lymphadenoiden Metahyperplasie des Knochenmarks bei mikrolymphosytärer Leukämie), 
nicht aber kann das einmal entwickelte Mikrolymphoidgewebe dirckt oder durch Ver- 
mittlung seines Keimgewebes in Myeloidgewebe übergehen. Es sind also die myeloiden 
Grosslymphozyten pluripotenter als die lymphadenoiden, welch letztere nur Splenozyten und 
Mikrolymphozyten bilden; da somit die myeloiden Grosslymphozyten weniger differensiert 
sind oder viel indifferenter scheipen wie die lymphatischen (weshalb sie Wolff als 
Lympboidsellen bezeichnete), nämlich auch Mikrolymphozyten produzieren können [während 
die Iymphatischen Grosslymphozyten keine Myelozyten aus sich entstehen lassen können], 
deshalb kann man allenfalls mit gewissem ht umgekehrt mit Naegeli sagen, dass 
das Mikrolymphadenoidgewebe eine weitere Entwicklungsstufe des Myeloidgewebes ist. 
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spezifische Myeloidgewebe zurück, sondern auf ein hypothetisches paramyeloides 
Lymphomgewebe. | 

Nach Pappenheim entsprechen sich nämlich nicht, wie Ehriich und Türk 
annehmen, Myelozyten als germinative Mutterzellen des Myeloidgewebes und Gross- 
lymphozyten als solche des Lymphadenoidgewebes, sondern es entsprechen sich die 
differenzierten kleinen Lymphozyten des Lymphadenoidgewebes und die 
differenzierten rund- und buchtkernigen Granulozyten (Myelozyten und Leuko- 
syten) des Myeloidgewebes als koordinierte und Squivalente, auf verschiedenen 
Wegen gebildete Differenzierungsprodukte des nämlichen Einen Grosslympho- 
zyten als reife, spezifische funktionstüchtige (ergastische) Arbeits- und Parenchym- 
zellen der verschiedenen Iymphadenoiden und myeloiden Gewebsformationen. Die 
Grossiymphozyten aber ihrerseits sind sowohl lymphadenoide wie myeloide Mutter. 
zellen, Myeloblasten und Lymphoblasten in Personalunion. 

Die Grosslymphozyten sind sonach also nicht nur lymphozytire oder lymph- 
adenoide mikrolymphoplastische Elemente, sondern ausser Lymphoblasten zugleich 
auch noch Myeloblasten in Personalunion. Sie sind indifferente Gebilde von poly- 
valenter zytoblastischer Potenz. Bei lymphadenoider und myeloider typischer und 
chronischer Leukämie wuchern infolgedesseu und treten im Blut in beiden Fällen 
vermehrt auf, ebenso wie bei den akuten überwiegend makrolymphozytären Fällen, 
sowohl hier wie dort unreife Grossiymphuzyten, nicht etwa bloss Makrolymphozyten 
hier, Myelozyten dort. 

Pappenheim akzeptiert also mit Ehriieh den von ihm beschriebenen Gross- 
lymphozyten einmal als mikrotymphoplastische Mutterzelle, auf deren autochthone . 
Vermehrung dann auch die von Pinkus behauptete Keimzentrenhyperplasie bei 
lymphadenoider Makrolymphozytenlenkämie (auch in den Milzfollikeln) zu beziehen 
wäre, behauptet aber im Gegensatz za Ehrlich-Pinkus und Helly, dass Gross- 
lymphozyten als solche bereits auch im spezifischen Myeloidgewebe selbst als myelo- 
plastische Mutterzellen vorkommen, auf deren Hyperplasie daselbst dann die makro- 
lymphoide Metaplasie des Marks bei akuter atypischer Iymphadenoider sowohl wie 
myeloider [Lymphohlasten-Myeloblastem-]Leukämie bezogen werden müsse. Ent- 
sprechend sind die splenoblastischen Grosslymphozyten der Milzpulpa auch bei 
Träger der makrolymphoiden tnd myeloiden Metaplasie der Palpa bei myeloider 
und makrolymphoider Leukämie. 

In erster Linie und vor allem liefert so der Befund von Grosslymphozyten 
und Spienozyten ausser im Lymphoid- und Srlenoidgewebe auch im Knochenmark 
und ihre metaplastische Weiterdifferenzierbarkeit zu gekörnten Myelozyten und Mikro- 
lymphozyten die einfachste Erklärung einmal für die lymphadenoide bzw. splenoide 
Umwandiung des Knoochenmarks bei mikrolymphozytärer oder makrolymphozytärer 
Leukämie oder Myelombildung, zweitens für die myeloide leukämische Metahyper- 
plasie der Milzpulpa bei myeloider hyperplastischer Leukämie. Während nämlich im 
ersten Fall Iymphozytärer Leukämie im myeloiden Knochenmark die autochthonen 
Iymphoiden Myeloidzellen (Grosalymphozyten) ganz einfach allein wuchern, obne 
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sich in Myelozyten zu differenzieren (grosszellige lymphoide Umwandlung) oder 
sich nur in kleine Lymphozyten statt wie früher in Myelozyten umwandeln (lym- 
phatische Umwandlung) differenzieren sie sich unter den Zwang des leukämischen 
Reizes im Splenoidgewebe über das von ihnen normal nur erreichte Mittelprodukt 
der Splenozyten hinaus bis an das letztmögliche Ziel ihrer Differenzierungsfähigkeit, 
d. h. bis zum Myelozyten. Also ebenfalls eine Form intraparenchymatischer Meta- 
plasie durch metaplastische Hyperplasie der lokalen präformierten myeloblastischen 
Splenoidgewebsgrosslymphozyten. 

Bei der mikrolymphoiden Leukämie und leukämischen Metahyperplasie somit 
lediglich Hyperplasie der lokalen Grosslymphozyten, bei der mikrolymphoiden Meta- 
byperplasie des Myeloidgewebes oder myeloiden Hypermetaplasie des Splenoid- 
gewebes metaplastische Hyperplasie der jeweiligen lokalen Grosslymphozyten zu 
Myelozyten oder Mikrolymphozyten. 

Hierin liegt somit unsere hauptsächlichste von Ehrlich abweichende 
Auffassung vom Wesen der leukämischen Metaplasien, Ehrlich hat früher, 
solange er die lymphozytire Leukämie auf eine Krankheit allein der lympha- 
tischen Organe bezog, die Iymphadenoide Umwandlung des Knochenmarks auch bei 
hyperplastischer, nicht sarkomatöser Leukämie auf in das Knochenmark verschleppte 
und weitergewucherte Lymphdrüsenzellen bezogen, ähnlich wie er die myeloiden Meta- 
stasen der Milz bei myeloider Leukämie auf Transport myelogener Parenchymzelien 
bezieht. Als er, z. T. wohl durch die isoliert myelogenen Lymphozytämie-Fälle von 
Walz und Pappenheim bewogen, die Kundrat-Ribbertsche Hypothese der 
. konstitutionellen Systemerkrankung durch Pinkus für die lymphatische Leukämie 
akzeptierte und diese nun nicht mehr generell für eine lymphatische Lymphämie, 
eine organogene Lymphdrüsenerkrankung erklärte, sondern für eine lymphadenoide 
Leukämie im histiogenen Sinne, die sowohl Lymphämie wie Myelämie sein können 
— da nahmen er und Pinkus freilich auch im Knochenmark eine Quote lymph- 
adenoiden Gewebes neben dem spezifischen Myeloidgewebe an, vergleichbar den 
extrasplenoiden Follikeln der Milz, und zerlegten somit das Knochenmarkparenchym 
in zwei genetisch scharf gesonderte Gewebskomponenten ohne genetischen Konnex. 
Der Dualismus zwischen Lymphozyten und Myelozyten, Lymphozyten bildenden Drüsen- 
gewebe und Myelozyten bildenden Markgewebe wurde von zwei verschiedenen orga- 
nischen Apparaten auf das Eine Knochenmark selbst übertragen und dasselbe in zwei 
Gewebssysteme zerteilt, und entsprechend die Theorie der zwei verschiedenen Leukämie- 
formen von den lymphatischen und meduliären Organen auf die lymphadenoiden und 
myeloiden Gewebe des Knochenmarks zurückgeführt. Es wurde die Neumann- 
Pappenheimsche Hypothese, nach der jede Leukämie, auch die lymphadenoide 
makro- wie mikrolymphozytäre, eine Knochenmarkserkrankung sei bzw. mit solcher 
einhergehe, zwar nicht im vollen Umfange, aber doch teilweise zugegeben. Zwar 
sei die Lymphozytenleukämie nicht stets eine reine lymphatische Lymphämie, wie 
Ehrlich früber annahm, sondern könne u. U. auch eine reine oder primär oder haupt- 
sächlich medulläre lymphadenoide Myelämie sein, jedoch sei sie stets eine Er- 
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krankung nur des lymphadenoiden (extranedullären d. h. lymphatischen oder lienalen 
oder allenfalls auch medullären paramyeloiden) Gewebes; die lymphadenoide Mark- 
metaplasie beruhe nicht anf aktiver innerer (intraparenchymatischer) Metaplasie des 
Myeloidgewebes, d. h. auf einfacher Hyperplasie der im Myeloidgewebe selbst prifor- 
mierten myeloiden Grosslymphozyten, oder, bei der kleinzelligen Form auf ihrer ver- 
mehrten Umbildung zu kleinen Lymphozyten statt zu Myelozyten, sondern auf passiver 
Sabstitation des Myeloidgewebes von aussen her seitens der aktiv wuchernden 
hypothetischen lymphadenoiden lymphatisch-lymphomatisen paramyeloiden Knochen- 
marksquote und ihrer eigenen lymphadenoiden Grosslymphozyten. 


Da aber in der Milz eine entsprechende Priformation myeloider Herde zur 
Erklärung der myeloiden Metaplasie nicht behasptet werden konnte, hielt Ehrlich 
sowie Grawitz und Banti?) hier die alte frühere Theorie der myelogenen Ver- 
sehleppung und metastatischen Kolonisation aufrecht, wonach die myeloide Leukämie 
nicht auf systematischer Hyperplasie eines präformierten Myeloidgewebes, oder 
sonstigen myelopotenten Hetikulirgewebes beruht, sondern eine Knochenmarks- 
erkrankung ist hervorgerufen durch alleinige Hyperplasie von dessen spezifisch- 
myeloider Gewebsquote. 

Wir erörterten schon oben, dass die Isefunde primärer linealer myeloider 
Pseudoleukänie mit dieser Theorie schwer in Einklang zu bringen sind, ebenso 
wie es schwierig ist, hiernach zu erklären, weshalb die myelogenen Mutterelemente 
gerade nur in der Milz, weniger im Drüsengewebe und dem Stroma der parenchy- 
matischen Drüsen (Leber, Nieren) nicht aber an allen sonstigen Stellen, wo sich 


- sarkomatöse und lymphosarkomatise Metastasen etablieren, ablagern. 


Während Sternberg deshalb auf die Existenz vereinzelter hypothetischer 
praformierter Myelozyten und deren autochthone Hyperplasie rekurriert, nimmt 
Hirschfeld eine myeluide Metaplasie oder Metahyperplasie der lienalen Splenozyten 
selbst, Pappenheim eine solche besonders der splenoblastischen lienalen und der 
histogenen stromatischen (Saxerschen) Grosslymphozyten an. M. a. W. auch die 
myeloide Leukämie wird für eine Systemerkrankung erklärt, deren krankhafte 
Hyperplasie oeschränkt ist auf prädestinierte und determinierte vorgeschriebene 
Bahnen, sei es auf präfermiertes Myeloidgewebe, sei es anf zur myeloiden Meta- 
plasie prädisponiertes Retikulär- oder Granulationsgewebe, dessen splenopotente 
variable und differenzierungsfähige Grosslymphozyten eben dann die Fähigkeit zur 
myeloiden Umbildung besitzen. Während so im präformierten Myeloidgewebe ein- 
fache Hyperplasien beständen, würden im myelopotenten Retikulärgewebe myeloide 
Metabyperplasien statthaben. Bei der typischen Form würden die myeloiden Gross- 
lymphozyten des präformierten Myeloidgewebes nach wie vor nur im verstärkten 
Masse myelometaplastisch tätig sein, dagegen im myelopotenten Retikulärgewebe 
eine paraplastische Aberration gegen früher erleiden. In den atvpischen Fallen 
würden dagegen in beiden Geweben, dem myeloiden sowie dem myelopotenten die 


1) Neuerdings auch Ribbert (Deutsch. Med. Wochenschr. 1907. No. 9.) 
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Grocslymphozyten bei der makrolymphoiden Metalyperplasie eine blosse Hyperplasie 
ohne metamyeloplastische Metaplasie erleiden, 

In dem Sinne, und zwar nur in diesem allein, dass der Grossiymphozyt 
jedenfalls auch ein lymphozytires Gebilde ist, ist der Myelozyt eine höhere Aus- 
bildangsform als der Lymphozyt. Das soll aber nicht heissen, dass schlechthin 
der (kleine) Lymphozyt, die spezifische Parenchymzelle des L,ymphadenoidgewebes, 
zur Myeloidgewebsparenchymzelle werden kann oder letztere aus ersterer hervor- 
geht. Genau genommen entsteht niemals Myeloidgewebe direkt aus spezifischem, 
d. h. kleinzelligem Lymphozytengewebe, sondern nur aus Zellen, die zufällig des- 
halb den Namen Grosslymphozyten führen, weil sie sich sonst morphologisch 
tinktoriell wie die kleinen Lymphozyten verhalten, auch im Lymphoidgewebe vor- 
kommen und gelegentlich, daselbst nämlich, die Vorstufen der letzteren sein können. 
Während nämlich Mikrolymphozyten stets aus Makrolymphozyten hervorgéhen, 
geht nicht jeder Makrolymphozyt bei der Metaplasie stets nur in Mikrolymphozyten 
fiber. Dieses geschieht nur im normalen Lymphadenoidgewebe und bei gewissen 
daza bestimmten unter lymphoplastischen Reizen stehenden makrolymphozytären 
Keimzellen des Myeloidgewebes. Unter pathologischen Verhältnissen können die 
Makrolymphozyten, selbst die des Lymphadenoidgewebes, als solche verharren, statt 
mikrolymphoplastisch zu funktionieren, und die Mehrzahl der Grosslymphozyten 
des normalen Myeloidgewebes fanktioniert überhaupt myeloplastisch. Während 
ferner die splenoiden Grosslymphozyten normalerweise splenoblastisch. tätig sind, 
können sie bei myeloider Reizung ebenfalls eine myeloplastische Reaktion aufweisen, 

Myeloidgewebe entsteht also allenfalls aus Makrolymphoidgewebe, und Mikro- 
lymphadenoidgewebe kann nur indirekt, durch Vermittelung der indifferenten Gross- 
lymphozyten, zu deren einseitiger Hyperplasie es vorher „anaplasieren und ent- 
differenzieren“ muss, in Myeloidgewebe übergehen; d.h. dadurch, dass die lymphoiden 
Grosslymphozyten eine aberrierende Richtung ihrer zytometaplastischen Differen- 
zierung einschlagen. Umgekehrt kann sich aber auch das myeloide Gewebe in 
die einfachere erst makrolymphoide, und dadurch schliesslich auch in die mikro- 
lymphadenoide Gewebsform zurückverwandeln. Bei ihrer myeloiden Metaplasie geht 
die Milz nicht sowohl eine hühgre Umwandlung ein, und bei seiner mikrolympho- 
zytären Metaplasie das Mark nicht eigentlich eine Degeneration in niedrigeres 
minderwertiges Gewebe, sondern sie schlagen vor allem eine der Norm entgegen- 
gesetzte Entwicklungsrichtung ein; es tritt eine parafunktionelle Aberration, eine 
Umstimmung des Gewebscharakters ein. Allein bei der makrolymphoiden Umwandlung 
tritt eine Degeneration, wenn man will eine anaplastische Entdifferenzierung ein, 
eine Rückverwandiung in minderwertiges unausgebildetes embryonales Keim- 
gewebe; aber dieses im Knochenmark so gut wie in der Milz und selbst in den 
Drüsen. 
Jedenfalls sind als niederste Mutterform der höher ausgebildeten Splenozyten, 
der Myelozyten, sowie der den letzteren analog hochdifferenzierten kleinen, Lympho- 
zyten Grosse Lymphozyten in allen drei Gewebsformationen präformiert vorhanden, 
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(bzw. können jederzeit dort ana dem granulierenden perivaskulären Stroma gebildet 
werden). Daza kommt, dass das Embryonalknochenmark, sowie das Knochenmark 
etwa der Beuteltiere lediglich solche indifferenten grossen Iymphozytoiden Zellformen 
enthält, die völlig die Charakteristica der lymphoiden Leukozyten und Grossen 
Lymphozyten führen. Hiernach ist nicht der Lymphozyt schlechtweg (scl. kleine) die 
Vorstufe der Myelozyten, und nicht das Myeloidgewebe höher entwickeltes Lympha- 
denoidgewebe, sondern vielmehr die Myelozyten entwickeln sich ebenso aus den in- 
differeaten Grossiymphozyten, wie die kleinen Lymphdrüsenzellen, Nur weil zu- 
fällig die gemeinsame Keim- und Stammzelle wegen ihrer äusseren Form und 
ihrer ersten Entdeekung im Lymphadenoidgewebe den Namen Grossiymphozyt führt, 
hat sich die Vorstellung gebildet, dass Myelozyten- und Myeloidgewebe höher ent- 
wickeltes Lymphoidgewebe ist, aus Lymphoidgewebe hervorgeht; gemeint ist aber 
nicht eigentliches, d. b. spezifiziertes reifes Mikrolymphadenoidgewebe, sondern un- 
reifes indifferentes Keim- oder Makrolymphoidgewebe. 

Die vielfach bekimpfte Ansicht, dass Myeloidgewebe höher ausgebildetes Lym- 
phozytengewebe ist, und Myelosyten aus Lymphozyten entstehen, beruht lediglich 
auf der ungeeigneten Ehrlichschen Bezeichnung der lymphoiden Mutterzellen als 
„gressen Lymphozyten“, hergeleitet von gewissen rein Susserlichen Kriterien und 
ungeeignet insofern, als die nämlichen Zellen, wie selbst Helly zugiebt, im Knochen- 
mark vorkommen, wo er ihnen den Namen Kornil-Treje-Millersche Myelo- 
blasten aberkennt, da sie sich hier ja völlig morphologisch und tinktoriell wie 
lymphadenoide, also die gewöhnlichen echten Grossiymphozyten verhalten. Freilich 
meint Helly, dass sie dort nur in einer paramyeloiden, Iymphadenoiden Gewebs- 
quote vorkommen und die von Pappenheim und Hirschfeld beschriebenen pro- 
gresaiven Übergangsformen zu Myelozyten (Promyelozyten), welche Naegeli und 
Türk nicht auf echte Grosslymphezyten sondern auf besondere supponierte myeld- 
blastische Lymphoidzellen des Myeloidgewebes beziehen, seien regressive Entdiffe- 
renzierungs- und Degenerationsprodukte von Grossiymphozyten. Immerhin nehmen 
wir aus diesen verschiedenen Ansichten heraus, dass die betreffenden Vorstufen 
der Myelozyten mit Naegeli dem Myeloidgewebe selbst angehören, aber mit 
Helly als Grosalymphozyten zu bewerten sind und dass die betreffenden 
Zwischenformen zwischen diesen myeloiden Grossiymphozyten und Myelozyten 
progressive Vorstufen der Myelozyten und Weiterentwicklungsformen der Gross- 
lymphozyten auf dem Wege zu Myelozyten sind. Allerdings ist der Gross 
lymphozyt auch geweblich eine lymphadenoide Zelle, aber er ist nicht nur lymph- 
adenoid und vor allem nicht das spezifische reife Produkt dieses Gewebes; er ist 
somit in gewissem Sinne und mit demselben Rechte auch eine Myeloidgewebszelle 
(proteolytisches und oxydierendes Ferment etc.). Als indifferente Mutterzelle des 
Myeloidgewebes, die er zweifellos auch ist, rechtfertigt sein Übergang zu Myelo- 
zyten jedenfalls nicht den Satz, dass Myelozyten aus Lymphozyten schlechtweg 
entstehen, Myelesyten eine höhere Differenzierung der Lymphozyten bzw. Myeloid- 
gewebe höher differenziert als Lymphadenoidgewebe sei. Ebensowenig darf man auch 
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umgekehrt sagen, dass Lymphozyten aus (reifen) Myelozyten entstehen, wennschon, 
wie wir sahen, bei der makrolymphadenoiden Metaplasie des Marks die Mikro- 
lymphozyten aus den unfertigen Myelosyten, den indifferenten unreifen myeloblasti- 
schen: myeloiden Grossiymphozyten, den makrolymphozytoiden Myeloblasten hervor- 
gehen können. Nur in diesem Sinne mag mit Naegeli das Lymphadenoidgewebe 
eine höhere Entwicklungsstufe des Myeloidgewebes sein, 


Gegenüber diesem überbrückten Dualismus zu dem Pappeaheim gegenüber 
der Lehre Ehrlichs gelangt ist, wurde nun in verschiedener Weise versucht, die 
reine wand absolute dualistische Lehre von Ehrlich-Pinkus zu stätzen. 

Hier war es zuerst A. Wolff, der behauptete, dass die medullären bzw. 
myeloiden Mutterzellen zwar den echten Iymphatischen und lymphadenoide. Gross- 
lymphozyten morphologisch völlig homolog seien, aber doch nicht funktionell äqui- 
valent, weshalb sie den Namen Grosslymphozyten nicht verdienten und als Lymphoid- 
zellen streng von jenen gesondert werden müssten. Nur im Iymphatischen Gewebe 
gäbe es echte Lymphozyten, bzw. echte Grosalymphozyten, dagegen die fraglichen 
grossen lymphoiden Myeloidzellen fanktionierten nicht mikrolymphozytoplastisch; 
sondern stets nur myelozytoplastisch; es seien also keine echt lymphozyt&ren Ele- 
mente, seien nicht den lymphatischen Lymphogonien homologe Gebilde, sondern 
nur Pseudomakrolymphozyten; mit anderen Worten: die medullären Grossiympho- 
zyten wären nur lymphozytoide Elemente, aber keine eigentlichen Iymphozytären 
Zellen. Er benennt sie deshalb als indifferente Lymphoidzellen. Auch das 
embryonale Knochenmark und z. T. das Granulationsgewebe bestünde nur aus solchen, 
und die Fälle von isoliert medullärer Grossiymphozytenleukämie, zumal wenn sie 
auch einzelne junge schmalrandige Promyelozyten (gekirnte Grosslymphozvten) 
im Blut führten, wären nicht Fälle echter lymphatischer Makrolymphämie, sondern 
Fälle von medullärer Lymphoidzelleukämie. Diese Lymphoidzelleukämie stünde 
somit als myeloide oder medulläre Lymphoidzellmyelämie gegenüber der eigentlich 
lymphatischen Makrolymphimie von A. Frankel, welche, nach Ehrlich-Pinkus, 
wie auch die mikrolymphozytäre Leukämie, nicht mit Neumann-Pappenheim 
als Myelämie gross- oder kleinzellig metaplasierten Knochenmarks aufgefasst wird, 
sondern als eine im Knochenmark Metastasen setzende Drtisenerkrankung. Die 
Lymphoidzelleukämie nimmt somit eine Zwischenstellung ein; dem Organsitz nach 
soll sie eine myeloide Erkrankung sein, der Zellmorphologie nach eine Iymphozytäre. 

Wolff hatte damals bei Aufstellung dieser Ansichten wie man sieht den 
Meinungswechsel, nach dem auch die lymphozytären klein- und grosszelligen Leu- 
kimien nach Neumann Myelämien mindestens sein können, sowie den Schritt 
Ehrlichs von der Organerkrankung zur Gewebserkrankung noch nicht mitgemacht, 
da er nur lymphatische Lymphämien als echte Lymphozytenleukämien gelten lässt, 
die diffuse lymphadenoide Myelomatose als Ursache auch der letzteren aber noch 
nicht anzuerkennen schien, geschweige denn, dass er damals schon auf dem Boden 
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der Kandratschen Systemerkrankungslehre auch hinsichtlich der myeloiden Hyper- 
plasie stehen konnte. Das gleichzeitige Vorhandensein von Myelozyten bzw. Promyelo- 
zyten (gekérnten Grosalymphozyten) im Blut, auf welches Pappenheim s. Zt. gelogent- 
lich aufmerksam gemacht, und welches er für den medullären Charakter auch der 
Lymphozytenleukämie in Anspruch nahm, und welches in erster Linie von Wolff 
als Unterscheidungsmerkmal gegenüber der echten Grosslymphozytenleukämie pro- 
klamiert wurde, konnte dazumal mit Pappenheim als blosse Reizungsmyelozytose 
infolge lymphogener Markmetastasen gedeutet werden. Nach dem damaligen Stand 
der Kenntnisse konnte also der wahre d.h. pathologisch-anatomische Unterschied 
zwischen der Grosslymphozytenleukimie und der Lymphoidzelleukämie, welch letztere 
wir heute allerdings wohl als Myeloblasten- oder atypische Myeloidleukämie unter 
Zagrundelegung der inzwischen gemachten theoretischen Fortschritte anerkennen 
müssen, noch keineswegs so scharf erkannt worden wie heute. Nicht darin, dass die 
«ine Form organogen eine Lymphämie, die andere eine Myelämie ist, beruht die Differenz, 
sondern in der verschiedenen pathogenetischen Verbreitung und Gewebsbeteiligung 
der beiden (lymphadenoiden und myeloiden) makrolymphoiden Myelämien. Anderer- 
seits ist doch schon diese Feststellung von Wolff und Michaelis, nach der die 
myeloiden Grosslymphozyten oder Myeloblasten den lymphadenoiden völlig morpho- 
logisch gleich sind (auch Azargranula führen), von Wichtigkeit gegenüber den 
Behauptungen von Naegeli. 

Immerhin kommt die Ansicht von Wolff-Michaelis der hier vertretenen 
von Pappenheim ganz nahe. Auch Wolff-Michaélis erkannten wenigstens 
den hämstologischen Unterschied zwischen den beiden (lymphadenoiden und mye- 
leiden) Formen obwohl sie denselben noch nicht ausreichend für ihre Ansicht begrün- 
deten, da die Existenz von Myelozyten wie gesagt auch anders gedeutet werden 
konnte, Auch erkannten sie die Natur der gekörnten Grosslymphozyten noch nicht 
in ihrer wahren Bedeutung als Promyelozyten, sondern rechneten teilweise Körnung 
zam Wesen der medullären Lymphoidzellen selbst. Ferner standen sie noch auf 
dem alten Standpunkt, den sogar Ehrlich-Pinkus z. T. verlassen hatten, dass 
die lymphadenoide Form der Grosslymphozytenleukimie eine Lymphämie, und allein 
die myeloide eine Myelämie sei, während wir auch für die echte lymphadenoide 
Form die Bedeutung und Mitbeteiligung des Knoehenmarks urgiert haben. Denn 
es ist falsch zu sagen, dass die von uns beschriebenen Fälle medullärer Gross- 
lymphozytenleukämie keine echten grossiymphozytären (will heissen lymphämischen) 
Fälle, sondern atypisch-myeloide, d. bh. Lymphoidzelleukiimien waren; unser betr. 
Fall II war absolut kleinzellig lymphozytär und dabei doch isoliert-medullär und 
die Existenz einer besonderen lymphatischen Gewebsquote im Knochenmark haben 
wir doch, wie man zugeben wird, mit ausreichenden Gründen bekämpft. 


Vor allem aber hält Pappenheim es für grundsätzlich falsch und unter- 
scheidet sich darin vornehmlich von Wolff-Michaelis, morphologisch gleiche 
Elemente bloss wegen ihrer funktionellen Verschiedenheit verschieden zu benennen. 


Auch Weidenreich hat sich hierin völlig auf Pappenheims Seite gestellt. 
12* 
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Ganglienzellen sind Ganglienzellen, welche besondere Fanktion auch immer sie aus- 
üben. Man kann einer isolierten Zelle als solche nicht ansehen, welches Schicksal 
sie erreicht haben wird, ob sie eine Lymphoidzelle (medullärer Myeloblast) oder 
ein echter Grosslymphozyt (lymphatischer Lymphoblast) im Sinne Wolffs ist und 
sein wird. Es ist deshalb nicht eine medulläre Lymphoidzelleukämie (Myelämie' 
von einer lymphatischen Grosslymphozytenleukämie (Lymphämie) zu unterscheiden, 
sondern zwei Formen von Grosslymphozytenmyelämie, eine lymphadenoide und eine 
myeloide. 


ee — — — —— 


Noch schärfer wird die dualistische Lehre von Naegeli und Schridde 
vertreten, die noch einen Schritt weiter gehen, ebenfalls um gegenüber Pappen- 
heim die Ehrlichsche Anschauung zu stützen, dass Grosslymphozyten nur lympb- 
adenoide Zellelemente sind, Myelozyten aber nicht aus lymphozytären Elementen 
hervorgehen. 

Diese Forscher bebaupten nämlich, dass die fraglichen medullären lympho- 
zytoiden Lymphoidzellen, aus denen nachweislich Myelozyten hervorgehen, [wie die 
Existenz der (allerdings von Helly als anaplastische Rückbildungsprodukte gedeu- 
teten) progressiven Übergangsbilder, der Promyelozyten zeigt] auch morpho- 
logisch von den typischen lymphadenoiden Grosslymphozyten unterschieden seien, 
keine echten Grosslymphozyten seien [was allerdings neuerdings selbst Helly 
nicht gelten lässt, der für ihre echte Natar als Grosslymphozyten bzw. lymphoide 
Leukozyten (leukozytoide Grosslymphozyten) eintritt]. Scharfe morphologische 
Kriterien vermögen sie allerdings nicht anzugeben; die angegebenen Kriterien 
finden sich nämlich in gleicher Weise unter Umständen als Ausdruck ein- 
facher Alterung auch bei den echten (i. e. lymphadenoiden) Grosslymphozyten; 
so soll der Plasmasanm bei den myeloiden Mutterzellen und myeloplastischen 
Lymphozytoidzellen etwas breiter und schwächer basophil sein als bei den echten 
lymphatischen Grossiymphozyien, fernerhin der Kern ein myelozytoides Kernnetz 
und keine Nukleolen besitzen. Diese Zellen werden dann als lymphoide 
Myelozyten oder Myeloblasten bezeichnet; nur diese, nieht die Grosslympho- 
zyten, könnten myelozytoplastisch wirken; letztere fänden sich allerdings auch im 
Knochenmark aber nur extramyeloid in der Ehrlichschen lymphadenoiden Quote. 
‘ Bei der myeloiden Umwandlung (der Drüsen und) Milz gehen nicht deren lymphoide 
Parenchymzellen in Myelozyten über, sondern das granulierende Perivaskulärgewebe 
im Stroma erzeuge erst dazu Myeloblasten, d. h. indifferentes Myeloidgewebe; es 
entstehe Granulationsgewebe mit myeloplastischer Potenz, 

Da schliesslich gekörnte Myelozytoidzellen schon im embryonalen Retikulär- 
gewebe und bei Tieren ohne Knochenmark und Drüsen aus ungekörnten myelozyto- 
plastischen Vorstufen gebildet würden, so sei das myeloide Retikulärgewebe die 
niederere Stufe, die Differenzierung zu lymphadenoidem, spezifisch Iymphatischen 
Gewebe jedoch eine höhere Ausbildungsform des myeloiden Retikulärgewebes; die 
indifferenten Myeloblasten produzieren somit erst eigentliche (funktionell) höher 


— 177 — 


differenzierte spezifische Grosslymphozyten und diese dann erst Mikrolymphozyten. 
Es entständen nicht Myeloidgewebe aus lymphadenoidem Gewebe, Myelozyten aus 
Grossiymphozyten sondern umgekehrt Lymphadenoidgewebe aus Myelozytoidgewebe, 
Mikrolymphozyten sowohl wie echte Makrolymphozyten aus indifferenten lymphoiden 
Cornilschen Myelozyten oder Naegelische Myeloblasten. 

Eine weitere Konsequenz dieser Auffassung ist ferner die, dass die gross- 
selligen lymphoiden primären Myelome und Myelosarkome nicht aus grossen Lym- 
phosyten und Makrolymphosarkomzellen bestehen, sondern Myeloblasten und Myelo- 
blastosarkome seien; ebenso sei die scheinbar makrolymphozytäre Grosslymphozyten- 
leakimie myeloiden Ursprungs eine Myeloblastenmyelimie mit besonderen von den 
eigentlichen Grosslymphozyten morphologischen verschiedenen Lymphoidzellformen 
(Schultze), während die echte Grosslymphozytenleukämie nur lymphatischen oder 
allenfalle Iymphatisch-medullären Ursprungs, jedenfalls aber eine lymphadenoide 
Myelämie sei. 

Nach dieser Auffassung gibt es also keine gemeinschaftlichen Mutterformen 
zwischen Iymphoiden Parenchymzellen (kleinen Lymphozyten) und myeloiden Par- 
enchymsellen (Myelozyten). Beide haben ihre eigenen ungekörnten Mutterzellen, 
doch geht der Grosslymphozyt embryonaliter aus dem Myeloblast hervor. 

Es besteht postembryonal nicht einmal ein indirekter genetischer Konnex, 
geschweige denn ein direkter, oder allenfalls nur sofern, dass umgekehrt das 
lymphadenoide Gewebe die einseitig höher ausgebildete Gewebsformation ist gegen- 
über dem mehr universellen polyvalenteren Myeloidgewebe, indem Lymphozyten 
embryonaliter umgekehrt aus Myeloblasten hervorgehen. 

Auch mit dieser Ansicht haben wir uns auseinandergesetzt und dieselbe zu 
Gunsten der von uns aufgestellten und eingehend begründeten Anschauung bekämpft. 
Da die Ansicht von Naegeli-Schridde-Mosse nur eine weitere Ausbildungsform 
der Ansicht von Wolff-Michaelis ist, ist z. T. in dieser Beziehung aaf oben 
Gesagtes zu verweisen. Folgendes sind kurz die Punkte, in denen sich unsere 
Ansicht mit der von Naegeli berührt oder von ihr abweicht, 

Auch wir erkennen eine gewisse funktionelle Differenz zwischen echten d.h. 
lymphoplastischen Grosslymphozyten und Myeloblasten an, aber nur eine partielle 
insoweit, als die lymphadenoiden Mutterzellen nur makrolymphoplastisch funktio- 
nieren, die myeloiden makrolymphoiden Grosslymphozyten aber sowohl Makrolympho- 
blasten wie Myeloblasten sind und zwar in Personalunion, d. h. mikrolympho- 
plastisch wie myelozytoplastisch funktionieren können, so zwar, dass diese Potenz 
nicht an örtlich verschiedene differente Elemente des Myeloidgewebes geknüpft ist, 
sondern ihnen allen immanent ist. Es sind also die myeloiden Mutterzellen sowohl 
Myeloblasten wie Lymphoblasten, die lymphadenoiden bloss Lymphoblasten, während 
Naegeli und Wolff behaupten, dass die Iymphadenoiden Nur-Lymphoblasten, die 
zyeloiden Nur-Myeloblasten sind. 

Dass eine funktionelle Differenzierung existiert, zeigt der Eall Schultze; 
dass die myeloiden Mutterzellen auch Lymphoplasten sind, zeigt die makrolymphoide 











_ 178 — 


und vor allem mikrolymphadenoide Markınetaplasie; warum diese nicht durch lyn- 
phogene Transplantation und Kolonisation entstanden, sondern autochthon lokaler 
Natar ist, ist oben gezeigt worden, und dass diese lokale Metaplasie nicht durch 
eine paramyeloide, besondere Iymphadenoide Quote sondern intraparenchymatisch auf 
das myeloide Gewebe selbst zu beziehen ist, haben wir ebenfalls eingehend zu 
hegründen gesucht. 

Trotz der gewissen funktionellen Differenz besteht aber völlige morphologische 
Homologie und Identität zwischen lymphadenoiden und myeloiden Stammzellen. 
Myeloblasten und Lymphoblasten sind morphologisch gleich und im Myeloidgewebe 
sind beide Funktionen sogar in Einer Personalunion vereint. Infolge brauchen, 
bei der Bildung von Mikrolymphozyten aus Myeloblasten nicht erst, in fanktioneller 
Umbildung als Einschränkung, besondere morphologisch-different eharakterisierte 
Grosslymphozyten aus den Myeloblasten hervorgehen; die Grosslymphozyten sind 
. keine Zwischenstadien zwischen lymphoiden Myeleblasten und Mikrolymphozyten, 
sondern die makrolymphozytoiden Myeloblasten selbst werden bei der mikrolymph- 
adenoiden Metaplasie des Myeloidgewebes direkt zu Mikrolymphozyten statt wie 
vorher ga Promyelozyten und Myelozyten. 

[In noch weiterer einseitig entwickelter Konsequenz dieser eben vorge 
tragenen Naegelischen Theorie sind schliesslich die sog. Grosslymphozyten über- 
haupt keine lymphatischen, sondern nur mehr myeloide Zellbildungen (K. Ziegler), 
und die Makrolymphozytämie ist lediglich stets nur eine atypisch myeloide Mye- 
limie. Die lymphatischen Keimzentrumszellen seien dagegen lediglich teilungs- 
fertige Mikrolymphozyten im Funktionszustand der Hyperplasie. Diese extreme An- 
sicht ist zu gunsten der alten Ehrlich-Pinküsschen Lehre von der mindestens 
partiell lymphadenoiden Natur des Grosslymphozyten und Cornilschen Myelozyten, 
neuerdings erst wieder von Helly, zurückgewiesen worden.] 

Nach der Lebre Naegeli-Schridde-Mosse würde nun die echte und eigent- 
liche Makrolympbozytenleukämie, entsprechend Ehrlich-Pinkus’ Annahme, auf 
Substitution des Myeloidgewebes durch gewucherte extramedulläre Iymphadenoide 
Grosslymphozyten beruhen; die Myeloblastenleukämie hingegen, entsprechend der 
Ansicht Pappenheims auch für jene andere erste Form, auf einfacher Proliferation 
der intramyeloiden Myeloblasten. In jenem Fall läge degenerative substitative 
Metahyperplasie vor durch indifferente Lymphadenoidgewebszellen, in diesem Fall 
einseitige Hyperplasie von indifferenten Myeloidgewebszellen unter Aufgabe ihrer 
metaplastischen Differenzierung zu Myelozyten. Dort eine Verdrängung des Myeloid- 
gawebes durch fremdartiges Gewebe mit heterologer Funktion, hier eine Art von 
Entdifferenzierung in minderwertiges funktionsuntüchtiges Gewebe. 

Es muss anerkannt werden, dass diese Anschauung, welche sich im wesent- 
lichen auf die verschiedeue Morphologie der beiden makrolymphoiden Leukämie 
zellen stützt, immerhin greifbarer als die von Wolff ist, welche allein auf die 
funktionelle Differenz der Zellen basiert ist; denn wie soll man die indiffe- 
renten Lymphoidzellen von Michaelis-Wolff von den ihnen morphologisch gleichen 
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Grossen Lymphozyten unterscheiden, und sie als myelozytoplastisthe Lymphoid- 
zellen rekognoszieren, da man ihnen doch ihren bloss physiologischen Unter- 
schied, d. h. ihr weiteres Schicksal nicht ansehen. kann? Andererseits geht diese 
Naegelische Ansicht doch weiter als dia Ehrlichs selbst. Ehrlich hat ausdrück- 
lich die lymphozyteräbnlichen Cornil-Troje-Müllerschen lymphoiden Myelozyten | 
als echte Grossiymphozyten (der Iymphadenoiden Ctewebsquote) des Knochenmarks 
beseichnet, Auch Helly kennt im Knochenmark npr echte Grosslymphozyten und 
polemisiert gegen die Existenz besonderer Myeloblasten. Allerdings nehmen weder 
Ehrlich noch Helly eine besondere postembryonale lymphoide Vorstufe vor den 
Myelozyten mehr an (früher erklärte Ehrlich die lymphoiden Leukozyten für 
Vorstafen der polynukleären Leukozyten, nicht aber der Myelozyten). Wenn aber eine 
besondere lymphoide Gewebsquote im Mark nicht anzuerkeunen ist, ebensowenig 
wie eine splenoide, andererseits nachweislich Myelozyten aus gekörnten Grosslym- 
phozyten trotz Ehrlich und Helly‘) entstehen, dann miissen diese tatsächlich im 
Mark anzutreffenden und myeloplastisch produktiven Cornilschen Grosslymphozyten 
zum Myeloidgewebe selbst gehören, dem Ehrlich doch auch Iymphoide Leukozyten 
zuschreibt, die zu Granulozyten werden sollen. Die Anschauung von Naegeli 
fügt also ein ganz neues Zellelement dem Myeloidgewebe hinzu. Neuerdings hat 
selbst Helly anerkannt, dass dadurelt die Lehre Ehrlichs in ihrer Konsequenz 
zuweit getrieben würde, und hat sich in diesem Punkt wenigstens völlig den 
ebenfalls auf Ehrlich basierten. Anschauungen Pappenhoims angeschlossen; d. h. 
er leugnet die Existenz ‚besonderer myeloider Myeloblasten, desavoaiert also auch 
somit Mosse, und erkennt im Knochenmark, wenn auch nur in seinem lymphade- 
noiden Gewebe, lediglich Grossiymphozyten an. 

Was nun die besondere abweichende Morphologie anbetrifft, so muss ich in 
dieser Beziehung nach wie vor betonen, dass ich mich nicht habe überzeugen 
können, dass die ungokérnten Vorstufen der Myelozyten, die lymphoiden Myelozyten 
dre Myeloblasten dieser Autoren, auch wirklich essentiell morphologisch oder tink- 
toriell vom klassischen Typus der lymphatischen Grossen Lymphozyten abweichen, 
gewissermassen atypische Grosslymphozyten wären, wie denn ja auch Ehrlich und 
Pinkus ausdrücklich die Cornil-Troje-Mallerschen Markzellen (Anämie I S, 48, 
III §.9 Anm.) für Grosse Lymphozyten erklären.) Auch Kamilla Horwitz, 
Naegelis eigenste Schülerin, hat neuerdings ihrem Meister nicht zu folgen vermocht. 

1) Dass dessen Behauptung, die angeblichen progressiven Zwischenstufen zwischen 
Grosslymphogyten und Myelozyten wären regressive Entdifferenzierungsstufen aus Myelo- 
zyten, nicht einwandsfrei ist, ist oben erläutert. Erstens handelt es sich bei Leukämie 
und lenkämischer Metaplasie nicht um anaplastische Revolution, sondern Stehenbleiben auf 
indifferenter und makrolymphoider Entwicklungsstufe, sweitens würden sekundär entkörnte 
reife Myelozyten (Arneth-Leube) ihre spärlichen Körnchen in oxyphilem Plasma führen, 
nicht, wie unreife Myelozyten, in basophilem. 

9 Auch noch die neuesten Abbildungen von Arneth (Diagnose und Therapie der 

erweisen sich in Fig. 103 und 120 lediglich als bereits weiter aus Grosslympho- 
zyten 150, 151 entwickelte neutrophil gekörnte Promyelozyten ebenso wie die entsprechen- 
den eosinophilen Gebilde 176, 179. Gekömte Lymphoidzellen (Wolff) sind aber oben 


keine Lymphoidzellen mebr, und während Wolffs gekörnte Lymphoidzellen Promyelozyten 
waren, sind hier ungekernte Lymphoidzellen vollwertige Grosslymphozyten. 
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Im Knochenmark gibt es also trotz Helly lymphoide Vorstafen von Myelo- 
syten, die sich nach Helly in nichts von echten lymphozytoiden und leukozytoiden 
Grossiymphozyten unterscheiden, d. h. echte Grosslymphozyten (und Splenozyten) 
sind; es gibt in dieser Hinsicht als lymphoide myelozytenbildende Urzellen keine 
besonderen von den Grossiymphozyten und den aus ihnen entstehenden lymphoiden 
Leukozyten abweichenden Myeloblasten, sondern nur Eine Art niederster Vorstufen; 
da eben diese medullären Grosslymphozyten myeloplastisch funktionieren, Übergangs- 
formen zwischen ihnen und Myelozyten schon normalerweise stets vorkommen, 20 
gehören sie zum Myeloidgewebe selbst. Diese myeloiden myeloplastischen Vorstufen 
aber verhalten sich, darin stimme ich ganz Helly bei, morphologisch wie echte 
lymphadenoide Grosslymphozyten. Die myeloiden Grosslymphozyten verhalten sich 
somit identisch wie die lymphadenoiden, beide sind aleo Vertreter nur Einer Zellart, 
die sich in gleicher Weise sowohl im lymphadenoiden wie myeloiden Gewebe findet. 
Zwar weichen die Myeloblasten bei gut gelungener Kernfarbung (also nicht bei 
simultaner Methylenblau-Eosin-, sondern Hämatoxylin- und Romanowsky-Färbung) 
in ihrer Kernstruktur von dem Kerntypus der kleinen und mittelgrossen Mikro- 
lymphozyten ab; dasselbe tun aber auch die lymphadenoiden (irosslymphozyten 
(s. Pappenheim, Atlas Taf. IX). 

Nun aber gibt es in der Tat noch Iymphoide Zellen, die im Myeloidgewebe 
vorkommen und vor allem in der nukleolenfreien Kernstruktur und in den breiteren 
Formen des schwächer basophilen Zelleibes vom Typus der Grosslymphozyten ab- 
weichen; dieses sind indes lediglich weitere Ausbildungsformen bzw. Altersstufen 
eben dieser Grosslymphozyten, teils noch zur Art der Grosslymphozyten gehörige 
Elemente mit bloss durch Alterung geändertem Kern aber ohne eignen Artcharakter, 
teils bereits Zwischenstufen zwischen Grosslymphozyten und Myelozyten, schmal- 
und breitrandige leukozytoide Zellen mit stark- oder schwach basophilem Plasma, 
mit teilweiser Granulation und Myelozytenkern, also z.T. bereits zu den Myelozyten 
gehörigen Elemente, aber jedenfalls deutlich lymphozytärer (bzw. lymphoider) Ab- 
kunft, keine neue besondere Zeilart. Sie sind zwar Vorstufen der Myelozyten, 
aber nicht die niedersten primitivsten Urformen derselben; auch weichen sie vom 
Typ der Grossiymphozyten ab, doch finden sich solche stets ebenfalls noch neben 
ibnen im Myeloidgewebe selbst, aus denen selbst erst sie sich herleiten. 

Die allerniederste Vorstufe sowohl der kleinen Lymphozyten 
wie der Myelozyten ist somit die von Ehrlich als Grosser Lymphozyt 
bezeichnete Zelle, nicht der Mosse-Naegelische, auch nicht der Schultzesche 
lymphoide relativ breitrandige Myeloblast, aber auch nicht Türks und Wolffs 
partiell gekörnter oder bestäubter (Schleips homogen neutrophiler) Grosslymphozyt 
(Pappenheims Promyelozyt). 

Wir erwähnten schon früher, dass viel daffir spricht, dass die stark basophilen 
Lymphozyten in schwach basophile junge lymphoide Leukozyten oder Splenozyten 
übergehen, wie denn ja nach M. Askanazy eine Zelle um so unreifer ist, je 
stärker sie basophil ist; daher ist es schlecht zu verstehen, dass bei der Bildung von 
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Lymphadenoidgewebe aus myeloiden indifferenten Myeloblasten der angeblich schwach 
basophile Myeloblast erst zum stark basophilen Grosslymphozyt und später dieser 
wieder gum schwach basophilen Splenozyt oder stark basophilen Mikrolymphozyt 
werden soll. Somit können wir uns dieser Ansicht nicht anschliessen, dass Grosse 
Lympbozyten nur erst im histologisch spezifizierten ausgebildeten Lymphadenoid- 
gewebe vorkommen, im Myeloidgewebe dagegen nur Myeloblasten. Vielmehr 
müsmen wir die Existenz typischer Grosser Lymphozyten im Myeloidgewebe 
sach wie vor aufrecht erhalten, wie sie sogar Mosse wider Willen zugeben 
mas; die fraglichen schwach basophilen Myeloblasten, die sicherlich auch dort 
vorkommen, dürften eben nur junge unreife schmalleibige Splenozyten (Spleno- 
blasten), die Vorstufe der breitrandigen mononukleären Leukozyten sein, bzw. Zwi- 
schenformen von diesen za Promyelozyten, d. h. Iymphoide Zellen ohne Granulation 
mit Myelozytenkern. Somit besteht eine fortlaufende Entwicklung von stark baso- 
philen schmalleibigen über schwach basophile schmalleibige Zellen zu breitrandigen 
schwach basophilen Zellen. Neben den schwach basophilen schmalleibigen Spleno- 
blasten erkenne ich aber im Myeloidgewebe auch als Myeloblasten oder ungekörnte 
lymphoide Myelozyten schmalleibige schwach basophile Girosslymphozyten an, welche 
aber bereits ausgesprochenen Myelozytenkern besitzen, und welche nicht sogleich 
als primär spezifisch myeloid differenzierte Zellen auftreten, sondern aus den neben 
ibven vorkommenden echten Grosslymphozyten durch Kernumwandlung hervorgehen, 
und durch Körnchenproduktion in gekörnte Grosslymphozyten (Promyelozyten) über- 
geben können und somit von typischen Grosslymphozyten zu Promyelozyten und Myelo- 
zyten überleiten. Also: Grosslymphozyt, Myeloblast (ungekörnter lymphoider Myelo- 
zyt), Promyelozyt (gekörnter Grosslymphozyt), Myelozyt mit Körnchen und schmalem 
oder breitem oxyphilen Plasma. Also gerade die Inkonsequenzen, die die 
Naegelische Lehre in sich trägt, veranlasst uns, die myeloiden Myeloblasten mit 
den Iymphadenoiden Grosslymphezyten zu identifizieren, die lymphoiden Myelozyten 
als myeloide Grosalymphozyten zu erklären, welch letztere somit Mikrolympho- 
plastea und Myelozytoplasten in Personalunion sind. Die myeloiden Grosslympho- 
zyten sind somit also morphologisch völlig homolog den lymphadenoiden Grosslym- 
phozyten, nur funktionell ihnen insofern nicht völlig Squivalent, als die Mutterzellen 
des lymphadenoiden Parenchyms nur Mikrolymphoplasten, die myeloiden sowohl 
Mikrolymphoplasten als auch ausserdem noch Myeloblasten sind, was im lymph- 
adenoiden Gewebe nur die histiogenen aus dem granulierenden Stroma hervor- 
gehenden Saxerschen Grosslymphozyten sind. — 

Jedenfalls führen auch solche akute makrolymphoide Leukämien, die wir nach 
unserer oben entwickelten Ansicht nicht als atypisch Iymphadenoide Formen des 
Typus Fränkel-Pinkus, sondern als atypisch myeloide Formen des Typus 
Schultze-Ziegler ansprechen müssen, in den Fällen Wolff, Michaelis, Elfer, 
Veszprömy typische echte Grosslymphozyten im Blut, ebenso wie alle typischen 
chronisehen gemischtzellig myeloiden Myelämien. 

Vollends habe ich mich nicht davon überzeugen können, dass die lymphoiden 
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schmalrandigen kleinen und grossen Zellen des embryonalen Retikulärgewebes keine 
Lymphozyten wären; und speziell bei Tieren ohne Knochenmark und Lymph- 
drüsen findet man in ihrem „Blut“ Gewebssaft und Lymphoidgewebe 
neben typischen Myelozyten typische kleine und grosse „Lympho- 
zyten“, d.h. Zellen, welche alle morphologischen Charakter der mensch- 
lichen kleinen und grossen Lymphozyten tragen. Wenn man dort neben 
dem myelozytoiden Retikulirgewebe nicht noch ein besonderer lymphoides Gewebe 
annehmen will, so muss man eben folgern, dass diese ,Lymphozyten“ hier aus dem 
Myelozytoidzellem produzierenden Myeloidgewebe selbst stammen, bzw. dass, obwohl 
z. B. bei Knorpelfischen und Kerfen ein eigentliches Knochenmark fehlt, das lym- 
phoide Retikulärgewebe hier sich wie richtiges Myclaidgewebe verhält und die 
Myelozyten desselben aus den grossen Lymphozyten desselben hervorgehen, nicht 
aber umgekehrt.) 

Schliesslich ist auch die Annahme von Naegeli, dass sich das Lymphade- 
noidgewebe aus dem Myeloidgewebe herausdifferenziert, im Prinzip nichts weiter 
. als meine Erklärung der makrolymphoiden und hieraus weiter entstehenden mikro- 
lymphadenoiden Metaplasie des lymphoid leukämischen Myeloidgewebes, nur dass ich 
die Grosslymphozyten, die niedersten Zeilen des Myeloidgewebes, als solche wachern 
lasse, während nach der entwickelten Naegelischen Anschauung die hier als 
Mutterzellen fungierenden niederst entwickelten Myeloblasten dieses tun bezw. sich 
dazu erst morphologisch in Grosslymphozyten umwandeln müssen. 


Während also Ehrlich-Helly den lymphadenoiden Grosslymphozyten als 
myeloide Mutterzellen die Vorstufen der polynukleären Leukozyten, die gekörnten 
Myelozyten, gegenüberstellt, die sich nicht heteroplastisch aus lymphoiden Vorstafen 
umbilden, sondern nur homoplastisch aus sich selbst heraus vermehren sollen, stellte 
Naegeli-Mosse den lymphadenciden Grossiymphozyten oder Lymphoblasten die 
myeloiden Myeloblasten oder lymphoiden Myelozyten gegenüber. 


Diese letztere von Ehrlich abweichende Bewertung der Mutterzellen ist. 
auch die unsere, nur sind wir naclı eingehender Prüfung der Hypothesen von 
Naegeli-Mosse darin doch zu der Ansicht gelangt, dass auch die myeloiden 
Stammzellen lymphoid und ungekörnt sind, somit zwischen myeloiden und iym- 
phoiden Mutterzellen morphologische Gleichheit besteht; dass also entweder auch die 
lymphadenoiden Mutterzellen Myeloblasten, oder die myeloiden typische echte Gross- 
lymphozyten sind bzw. die überall morphologisch identischen Groeslymphozyten 








*) Die Anschauung natürlich von Uskoff-Benda-Grawits, dass aus kleines 
Lymphozyten grome Lymphozyten, und aus diesen mononakleäre lymphoide Lymphozyten 
und gekörnte Uebergangszellen, und aus diesen polynukleïre Leukozyten werden, habe ich 
niemals vertreten. Kleine Lymphozyten können wohl zu mittelgrossen Formen wachsen, 
zumal wenn sie sich teilen wollen, aber nicht zu Grossiymphozyten werden. Bin Mops 
wird nie zur Dogge. Sowohl den ersten Teil dieser Entwicklungsreihe, dass der Mikro- 
lymphozyt zum Makrolymphozyt wird, wie den zweiten, dass die mononukleären Leukozyten 
zu buchtkernigen gekörnten Uebergangszellen und so zu polynukleären Leukozyten werden, 
habe ich stets bekämpft. Der rundkernige Grosslymphozyt muss erst zum rundkernigen 
Myelozyt werden, bevor er polynukleäre Leukozyten produzieren kann. 
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je nach den auf sie wirkenden zellbildenden Reizen sowohl als Myeloblasten wie 
als Lymphoblasten fangieren künnen. 


Eine dritte, dieser letzten (Wolff, Naegeli) entwickelten Ansicht sehr 
ähnliche und aus ihr in Kombination mit der Pappenheimschen Anschauung ent- 
wickelte Lehre vertritt Türk. 

Auch Türk ist, wie alle Anhänger Ehrlichs, in bezug auf die Anschau 
ungen über die Leukozyten ein Vertreter des Dualismus zwischen Lymphosyten 
und Leukozyten im Gegensatz zu den monophyletischen Anschauungen von Gra- 
witz, Uskoff, Weidenreich, Benda, die die polynukleären Leukozyten aus 
den mononakleären (kleinen) Lymphozyten ableiten. Auch Pappenheim nähert 
sich dieser letzteren Ansicht ja insofern, als er die Leukozyten wenigstens aus 
den sog. Grossen Lymphozyten ableitet, die indes ja keine eigentlichen Lympho- 
zyten sind. Da aber Pappenheim andererseits in den Grossen Lymphozyten 
auch die Vorstufen der kleinen Lymphozyten erblickt, so kommt er zur Annahme 
einer gemeinsamen Stammzelle der Lymphozyten und myeloiden Granulozyten, die 
eben vom Grossiymphozyten repräsentiert ist. Auf diese Weise ist eine Ueber- 
briickung der zwei konträren Zell- und Gewebsarten vermittelt, während, wie wir 
sahen, Wolff, Schridde, Naegeli, Ziegler zwei besondere konträr verschiedene 
lymphoblastische und myeloblastische Stammzellen annahmen, von denen Naegeli 
und Wolff die lymphoblastischen mit Ehrlichs Grosslymphozyten identifizierten, 
ihnen aber besondere myeloblastische Lymphoidzellen entgegenstellten, während 
Ziegler und Arneth im Ehrlichschen Grosslymphozyten (Müller-Troje- 
Cornilsche Markzellen) nur eine myeloblastische, Pinkus-Helly nur eine lympho- 
blastische Stammform erblicken. 

Auch Türk nimmt einen überbrückten Dualismus an, derart, dass er im 
Lymphoblasten und in den lymphoiden Markzellen zwei indifferente morphologisch 
gleiche, aber bereits geweblich und zytoblastisch differenzierte Vorstufen annimmt, 
die sich selbst ihrerseits ans einer (von ihnen wieder morphologisch verschiedenen) 
allen Retikulärformationen gemeinsamen Urstammzelle, der Lymphoidselle herleiten 
sollen. Andererseits sieht er in den grossen Lymphozyten einerseits und den 
Myelozyten andererseits die bereits morphologisch differenzierten Parenchymgewebs- 
zellen des Iymphadenoiden und myeloiden Gewebes, welche bloss noch weiter zu 
reifen haben, um in fertige kleine Lymphozyten und polynukleäre Leukozyten über- 
zugehen. Also gewissermassen zwei oder dreierlei Arten unreifer Mutterzellen. 
Aus einer universellen Lymphoidzelle entstehen Lymphoblasten und Myeloblasten, 
diese werden zu Grossen Lymphozyten und Myelozyten, und diese weiter zu 
kleinen Lymphozyten und Leukozyten.!) 


1) Die von Türk angegebenen morphologischen Unterschiede zwischen Lymphoid- 
zellen, Lympho-Myeloblasten und Grossiymphozyten können für einen Nichtspezialhämato- 
logen keine -einfache und klare Handhabe zur Rekognoszierung geben und müssen vom 
wissenschaftlich-hämatologischen Standpunkte als nicht ausreichend und durchgreifend zur 
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Türk stellt also nicht wie Nägeli und auch Pappenheim die lympha- 
tischen Grosslymphozyten und die ihnen ähnlichen oder gleichen myeloiden Myelo- 
blasteu (lymphoiden Myelozyten), die medullären Makrolymphozytoidzellen, einander 
gegenüber, sondern wie Ehrlich, Helly, Benda, die lymphatisch differenzierten 
Grosslymphozyten oder Lymphogonien, die Mutterzellen des spezifischen Lympha- 
denoidgewebes einerseits, den Myeiozyten oder Myelogonien, den unfertigen Paren- 
chymzellen des spezifisch differenzierten Myeloidgewebes andererseits. Wie die 
lymphatischen Grosslymphozyten hieg Mikrolymphozyten als eigentlich reife Paren- 
chymzellen des lymphadenoiden Gewebes produzieren, so fungieren nach Türk dort 
die myeloiden Myelozyten leukoblastisch, indem sie die eigentlichen polynukleären 
Leukozyten, die spezifischen funktionstüchtigen ergastischen Arbeitszellen des Knochen- 
marks aus sich hervorgehen lassen sollen. 

Es werden ulso nicht die lymphoiden Myeloblasten, sondern die gekörnten 
einkernigen Myelozyten als teilungsreife Mutterzellen des Myeloidgewebes erklärt, 
bzw. es werden diese, nicht die ebenfalls von Türk anerkannten myeloiden Lym- 
phoidzellen, die Vorstufen der Myelozyten, den teilungsreifen Grosslymphozyten, 
den Vorstufen der Mikrolymphozyten gegenübergestellt. 


Genauer genommen, es werden die Grossiymphozyten bereits als Iymphatisch, 
d.h. geweblich differenzierte Zellen, nicht für indifferente Elemente erklärt, und als 
solche von den lymphadenoiden Lymphoidzellen der Lymphoblasten (wodurch?) abge- 
sondert und den bereits entsprechend vorgeschrittenen gekörnten Myelozyten apponiert- 

Als dritte besondere Gewebsformation wird das spezifische Splenoidgewebe 
der Pulpa mit seinen Splenozyten anerkannt, welches insofern zwischen Lymphoid- 
gewebe und Myeloidgewebe steht, als die mononukleären Splenoidzellen ihrem 
lymphoiden Charakter nach den Lymphozyten, ihrem leukozytoiden Habitus nach 
den Myeloidzellen nahe stehen. 

Was diese letztere Ansicht anbetrifft, so habe ich schon an anderer Stelle 
geäussert, dass dieselbe mancherlei für sich hat, nur dürfe man unter Splenozyten 
nicht lediglich Milzpulpazellen verstehen, sondern müsse auch dem Splenoidgewebe 
ähnlich wie dem Lymphadenoidgewebe eine, eventuell auch pathologische, ausge- 
dehntere Verbreitung zugestehen; finden sich doch Splenozyten bereits normalerweise 
in Iymphatischen Keimzentren und vor allem als lymphoide Leukozyten im Knochen- 
mark, so dass man, um Ehrlichs Hypothese auch für diese Zellen gelten zu lassen, 
im Knochenmark nebeneinander drei Gewebsformationen unterscheiden müsste, näm- 
lich neben dem spezifischen Myeloidgewebe die Ehrlichschen Lymphome, und 


Aufstellung verschiedener’ Zellarten verworfen werden. Blosse schwächere Basophilie des 
Plasma ist bei gleicher Kernstruktur und bei den fliessenden Übergängen kein neuer Art- 
charakter. Körnung aber, und wenn sie noch so chagrinartig fein ist, trennt die Zelle 
vom Volk der Iymphoiden Elemente und eint sie mit den Granulozyten. Über die homogene 
Neutrophilie Schleips wissen wir zu wenig. Vor allem sind die älteren, speziell die 
sukkessiven Methylenblau-Eosinfärbungen nicht massgebend, welche gewisse „Übergangs 
zellen“ halb homogen-blau halb homogen-rosa erkennen lassen, aber ohne distinktive Körn- 
chen (Leube, Diagnostik, Tafel F,57, Nr.10). Nurgut panoptisch gelungene Pröscher- 
oder Jenner-May-Grünwaldfärbungen sind zu benutzen. ° 
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drittens noch Splenozytome. Schon diese Verallgemeinerung würde in ihren Kon- 
sequenzen zeigen, dass die Ehrlichsche Annahme nicht richtig sein kann. Nicht 
als besondere Gewebsquote, zu geweblichen Verbänden vereint, kommen Mikro- 
lymphozyten und Splenozyten im Knochenmark vor, sondern innerhalb des Myeloid- 
gewebes selbst gibt es myeloblastische und mikrolymphoblastische Grossiymphozyten 
und aus diesen durch einfache physiologische Alterung entstehende lymphoide 
Leukozyten. In dieser Hinsicht habe ich seinerzeit auf die mögliche Existenz 
einer Splenozytenleukämie hingewiesen, welche selbstverständlich nicht allein von 
der Milz ausgeht, sondern wie jede Leukämie als Myelämie ihrem Wesen nach 
mindestens lienal-medullären Ursprungs ist.!) 

Liegt nun aber darin auch ein gewisser durchaus zu billigender Fortschritt, 
dass man die lymphoiden Splenozvten gewissermassen als besonderen dritten Ent- 
wickelungsast neben Lymphozyten und Granulozyten auffasst, so scheint mir in 
der gegenseitigen Bewertung, die Türk den lymphadenoiden und myeloiden Mutter- 
zellen und Stammformen gibt im Gegensatz zu der Ansicht von Wolff-Naegeli 
wieder ein gewisser Rückschritt im Sinne von Ehrlich-Pinkus-Helly za liegen. 
Zwar operieren auch Wolff-Naegeli mit dreierlei hier in Betracht kommenden 
Zellen, Grossiymphozyten, Lymphoidzellen und Myeloryten ebenso wie Türk (während 
Ehrlich-Helly nur lymphadenoide Grosslymphozyten und myeloide Myelozyten 
annehmen) aber während Wolff-Naegeli Grosslymphozyten und lymphoide Myelo- 
blasten als verschiedengewebliche indifferente Stammzellen einander apponieren, 
stellt Türk wie Ehrlich-Helly Grosslymphozyten und gekörnte einkernige Myelo- 
zyten als lymphadenoide und myeloide geweblich bereits differenzierte Mutterzellen 
einander gegenüber. Pappenheim steht darin Naegeli-Wolff näher, dass er 
die Grosslymphozyten für den myeloiden Stammzellen entsprechende indifferente 
Gebilde erklärt, nur dass er sie, im Gegensatz zu diesen Forschern, mit den mye- 
loiden Stammzellen noch obendrein identifiziert; Türk erklärt dagegen die lym- 
phoiden Mutterzellen im Gegensatz zu den myeloiden Lymphoidzellen (Myeloblasten) 
nicht nur für funktionell sondern auch histomorphologisch differenzierte Gebilde, 
die er deshalb von den indifferenten lymphadenoiden Lymphoidzellen, den Lympho- 
blasten absondert, und sie mit den Myelozyten in Vergleich setzt. 

Im Gegensatz zu Naegli-Wolff und ebenso wie Pappenheim nimmt auch 
Türk eine gemeinschaftliche Keimzelle für Myeloidzellen und Lymphadenoidzellen an; 
dieselbe ist ihm aber nieht der Grosslymphozyt, sondern eine von diesem (wie beiN aegli- 
Wolff) abzutrennende besondere Lymphoidzelle, die bei Naegli-Wolff nur Vor- 
stufe des Myelozyten, bei Türk aber auch Vorstufe des grossen Lymphozyten ist. 


4) Dieselbe ist unter Umständen ebenfalls auch akut und kann vielleicht anch in 
Form einer leukämischen Splenosarkomatose auftreten, braucht aber keineswegs stets auf 
Splenosarkomatose zu beruhen. Dass die Milz, in myeloider Metaplasie, auch bei der 
myeloiden Leukämie eine durchaus aktive Rolle spielt, so dass diese Leukämie als System- 
erkrankung mit gewisser Berechtigung als spieno-medullär bezeichnet wird, desgleichen, 
dass es eine Iymphadenoide Leukämie gibt, mit vorwiegender Beteiligung der geschwollenen 
Milsfollikel gegenüber dem wenig befallenen Drüsenapparat, habe ich ebenfalls bereits 
früher an anderer Stelle ausgeführt. 
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Der wesentlichste Unterschied der Türkschen Ansicht gegenüber Pappen- 
heim liegt also vor allem darin, und darin nähert er sich wieder Naegeli und 
Wolff, dass er den Grosslymphozyt als lymphadenoid differenzierte, nicht als in- 
differente Zeile auffasst und als allein zum Lymphadenoidgewebe gehörig. 

Ganz wie Pappenheim nimmt er dann aber wieder ebenfalls eine gemein- 
same Sta.nmselle aller zwei resp. drei retikulär leukoblastischen Gewebsformationen 
an; diese Zelle sei aber nicht der Grosslymphozyt, sondern (wie Naegelis Myelo- 
blast) eine demselben ähnliche, aber morphologisch und tinktoriell verschiedene 
(schwächer basophile) Lymphoidzelle (dieser Name stammt von Wolff), die wie 
Pappenheims Grosslymphozyt ein Splenoblast, Myeloblast und Lymphoblast in 
Personalunion ist. Aus ihm entsteht durch einfache Alterung der Splenozyt, durch 
Differenzierung (Zunahme der Basophilie hier, Körnchenproduktion dort) der Gross 
lymphoryt oder Myelozyt. 

Es sind also hier umgekehrt wie bei Pappenheim die Stellungen und 
gegenseitigen Beziehungen vom Grosslymphozyt und Lymrhomyeloblast (Lymphoid- 
zelle) in morphologischer und funktioneller Hinsicht vertauscht: Nach Pappenheim 
ist der stark basophile Grossiymphozyt die Vorstufe der schwach basophilen 
(splenozytoiden) Lymphoidzelle, diese letztere aber nichts weiter wie eine aus 
dem Grosslymphozyt entetehende schmalrandige, schwach basophile junge Spleno- 
zytenform, d. h. keine eigene besondere Zellformation, sondern ein einfacher Alte- 
rungszustand des Grosslymphozyt. Andererseits nimmt bei Pappenheim der 
Grosslymphozyt die Rolle der gemeinsamen Stammzellen ein, die bei Türk der 
Lymphomyeloblast innehat, während umgekehrt bei Türk der grosse Lymphozyt 
bloss ein grösserer (Mikro-)Lymphozyt im Zustand und Vorstadium der Teilungs- 
weise ist, 

Während also Türk im Prinzip unterscheidet: 

schmalrandige indifferente Lymphoidzellen 


(Lymphoblast) (Splenoblast) (Myeleblast) 


Va 
grosser Lymphosyt  breitrandiger Myelozyt 
(grösserer [geweblieh  Splenozyt 
differenzierter Mikro]-Lyınphozyt) 


kleiner Lymphozyt Leukozyt 
unterscheidet Pappenheim im Prinzip: 
schmalrandige (lympho-myeloblastieche) ingitierent Gross] ymphozyten 
7 


⸗ 


kleiner Lymphozyt schmalrandiger gektrate. Myelozyt 
/ Splenozyt X 
⸗ | N 
"4 Y x 
Lymphozyt Uebergangszellen polynukleärer 


mit gebuchtetem Kern eukozyt 
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Der lymphatische differenzierte germinative Grosslymphozyt steht somit bei 
Türk dem spezifisch myeloid differenzierten germinativen Myeloryten gegenüber, 
während sich bei Pappenheim junge randkernige schmalrandige Mikrolympho- 
zyten und einkernige gekörnte Myelozyten entsprechen. 

Da nun nachgewiesenermassen (obwohl von Helly geleugnet) die gekörnten 
Myelozyten aus ungekörnten lymphoiden Vorstufen entstehen (nach Ehrlich aus 
grossen lymphoiden Leukozyten), so nimmt Türk für die Myelozyten ebenso wie 
Naegeli eine eigene lymphoide Myeloblasten-Vorstufe an. Da auch der lymphoide 
Leukozyt, d. h. Splenozyt, nach Türk eine differenzierte Zelle ist, so wird der 
indifferente Myeloblast oder Splenoblast vom differenzierten Splenozyt unterschieden. 
Somit würden dieselben Verhältnisse vorliegen wie bei Naegeli, der auch einen 
besonderen Myeloblast dem Grosslymphozyt gegenüberstell. Der Unterschied gegen 
die Ansicht dieses Forschers, der ja auch eine direkte Umwandlung und höhere 
Ausbildung ven niederem Myeloidgewebe zu höherem Lymphadenoidgewebe für n.5g- 
lich kalt, liegt aber darin, dass Türk eine völlige Parallelisierang der zwei resp. 
drei Gewebezweige durchführt, einen unmittelbaren genetischen Zusammenhang zu- 
lässt, den Grossiymphozyten nicht für die dem myeloiden Myeloblast entsprechende 
indifferente Lymphoidgewebszelle ansieht, sondern für diesen Grosslymphozyten eine 
besondere eigene Vorstufe der besonderen grossen Lymphoblasten annimmt, welche, 
morphologisch identisch mit dem Myeloblasten, vom Grosslymphozyten morphologisch 
verschieden ist. 

Es treten nicht die Iympholden indifferenten Myeloblasten des Myeloidgewebes 
(Wolffs medulläre Lymphoidzellen) mit den lymphatischen differenzierten Gross- 
lymphozyten in Konkurrenz, sondern auch für diese geweblich differenzierten an 
sich unreifen Mutterzellen wird noch eine besondere allgemein mesenchyma- 
tische lymphoide Vorstufe angenommen, welche hier als Lymphoblast bezeichnet 
ist, im übrigen aber morphologisch absolut identisch ist mit dem myeloiden 
Myeloblasten. | 5 

Nach Türk sind also die Grossiymphozyten rein Iympladenoide Gebilde und 
dagegen die Lympho-Myeloblasten ubiquitäre Stammzellen. 

Bei Pappenheim sind die Grosslymphozyten die ubiquitiren Stammzellen 
und nur die kleinen Lymphozyten die lymphadenoid differenzierten Gewebssellen, 
die natürlich auch im myeloiden Knochenmark infolge seiner Grosslymphozyten 
entstehen kännsn, ebenso wie Myelozyten in der myeloiden Milz gebildet werden 
können. 

Nach Türk gibt es aber im Myeloidgewebe keine Grossiymphozyten; die 
daselbst vorhandenen Keimsellen (myeloiden Lymphoidzellen) sind lediglich — 
ähnlich wie Wolff und Naegeli meinen — vom Typ des Grosslymphozyt morpho- 
logisch abweichende (schwach basophile, z. T. körnig bestäubte) Myeloblasten. Also 
können nach Türk im Myeloidgewebe selbst auch keine Splenozyten und Mikro- 
lymphozyten gebildet werden. 

Türk hat also nur das Prinzip der zellulären Indifferenz von den stark 
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basophilen Grosstymphozyten weiter rückwärts verlegt in eine diesen supponierte 
eigene hypothetische Vorstufe der schwach basophilen lymphoblastischen Lymphoid- 
zellen, welche ihrerseits in Personalunion zugleich Lymphoblasten und Myeloblasten 
sein sollen. Während diese lymphoide Zelle im lymphatischen Gewebe ihre Baso- 
philie steigert, um zu grösseren oder Grossen Lymphozyten zu werden, soll sie im 
myelciden Gewebe (im schwach basophilen Zustand also!) Körnchen produzieren. 

Hiergsgen, resp. zu diesem sehr schön harmonisch konstruierten Schema mit 
seinen behaupteten Beziehungen zwischen schwach basophilen grossen Lymphoblasten 
und stark basophilen Grossiymphozyten ist aber dasselbe zu sagen, was wir oben 
über die angeblich morphologisch verschiedenen und deshalb als artverschieden hin- 
gestellten schwach basophilen Myeloblasten (von Naegeli und Schultze) in ihrem 
Verhältnis za den Grosalymphozyten gesagt haben. 

Es sind artgleiche und nur altersverschiedene Zellen einer Art, deren jüngste 
Entwicklungsstufe aber die stark basophile Zelle ist. Die gemeinsame Stammform 
ist der Ehrlichsche Grossiymphozyt, die Wolff-Türksche Lymphoidzelle ist ein 
aus ihr entstehender junger Spienozyt, und der wirklich niederste ungekörnte Myelo- 
blast ist nicht dieser letztere Typus, sondern eine Zelle die identisch ist mit dem 
von uns als indifferente allgemeine Mutterzelle hingestellten Grosslymphozyten. 

Es mag ja vielleicht willkürlich erscheinen, ob man die schmalrandige 
schwach basophile oder die stark basophile Zeile als Vorstufe ansieht und die 
andere aus ihr entstehen lässt; sicher ist, z.B. bei den kleinen Lymphozyten, dass 
schwach basophile Formen durch Alterung aus den schmalrandigen stark basophilen 
bervorgehen; ausserdem kann man mit Leichtigkeit im aktiven embryonalen oder 
leukozytotisch regenerativ gereizten Knochenmark gekörnte schmalrandige stark 
basophile Grosslymphozyten, d. h. Promyelozyten, auffinden. Vor allem findet 
man sowohl bei myeloiden wie Jymphadenoiden Leukämien an erster Stelle schmal- 
randige stark basophile Elemente (Grosslymphozyten) und alle Übergänge von 
diesen zu kleinen Lymphozyten oder zu Myelozyten. 

Nach Pappenheim ist somit der Stammbaum nicht in allen seinen zwei 
oder drei Ästen so streng schematisch gebaut wie bei Türk; die Ursache der 
Differenzierung ist nicht in allen drei Retikulärgeweben die gleiche, welche hier 
Splenozyten, dort Myelozyten und dort Lymphozyten hervorbringt. Vielmehr kommt 
es in erster Linie nicht auf das Gewebe, sondern auf die in ihm örtlich herrschende 
Art der Zellenbildung an, welche als zelluläre Umbildungsform und Gewebsart 
aus dem Grosslymphozyten hervorgeht; je nachdem ob Alterung, Plasmadifferen- 
zierung oder proliferierende fortgesetzte Nukleation vorliegt, resultiert teils diese, 
teils jene Form der Differenzierung aus dem nämlichen Grossiymphozyten. Nicht 
von dem immanenten adhaerenten inneren Differenzierungstriebe, auf die spezifizierte 
Ausbildungsart des lymphadenoiden oder myeloiden Grossiymphozyten hängt es 
ab, ob Myelozyten oder Lymphozyten gebildet werden, sondern von den in den 
einzelnen Örtlichkeiten herrschenden epigenetischen Bildungsreizen, welche bald 
mehr zur myeloiden Plasmadifferenzierung, bald zur Lymphozytenproduktion durch 
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fortgesetzte granulierende Proliferation führen. Im Lymphoidgewebe prävaliert 
allerdings nur die Nukleation, in der Milzpulpa die einfache Ausbildung und 
Alterung, im Myeloidgewebe aber keineswegs bloss die spezifische Plasmadifferen- 
zierung, sondern hier greifen auch die anderen zellbildenden zytoplastischen Reize 
an den myeloiden Grossiymphozyten an. Durch blosse Alterung und Kernver- 
änderung allein entsteht somit auch hier aus dem Grosslymphozyt der Splenozyt 
oder leukozytoide Lymphozyt, durch Proliferation der Mikrolymphozyt, durch 
plastische Progression der Myelozyt. Infolgedessen stehen sich bei Pappenheim, 
im Gegensatz zu Türk, nicht gegenüber als geweblich differenzierte (unreife) 
Parenchymzellen Grosslymphozyt und Myelozyt, sondern Mikrolymphozyt und spezifisch 
myeloider Myelozyt. , 

Je nach der verschiedenen Art des an verschiedenen Ortlichkeiten herrschenden 
epigenetischen zellbildenden Reizes (Nahrung und Lebensbedingangen der Gewebe, 
Zellfanktionsbedarf) ist, gemäss der innewohnenden Vielseitigkeit der plastischen 
vom zelibildenden Reiz und Bildungstriebe befallenen Keimzellen der Erfolg ihrer 
Bildungsfähigkeit ein verschiedener, zu dessen Erreichung ihnen verschiedene Arten 
der Umbildung zu Gebote stehen. 

In dieser Hinsicht sind Mikrolymphozyten, Splenozyten und Myelozyten ver 
schiedene, aber gleichwertige und koordinierte ergastische Abkömmlinge, die an ver- 
schiedenen Örtlichkeiten aus derselben granulierenden Mutterzelle durch verschiedene 
Art der Differenzierung hervorgehen. In gleicher Weise produzieren die morphologisch 
absolnt gleichen männlichen und weiblichen Urgeschlechtszellen auf Grund ver- 
schiedener plastischer Reize in verschieden veranlagten Nährsubstraten hier schliess- 
lich Spermien, dort Ovula, Polkirperchen und Follikelzellen.!) Diese Vorstellung 
schliesst in sich, dass weder mit Grawitz kleine Lymphozyten zu Myeloleukozyten, 
noch zu grossen Lymphozyten werden können, überhaupt in keinem direkten gene- 
tischen Konnex stehen, sondern Glieder Einer Familie sind, deren Stammzelle der 
Grosslymphozyt ist. | | 

Vor allem aber führt die Vorstellung Türks in ihren Konsequenzen zu ganz 
sbsonderlichen Vorstellungen tiber die Leukämien und dürfte gerade hierdurch be- 
wiesen sein, dass ihre Prinzipien nicht den vorher Geschehenen entsprachen. 

Im Gegensatz zu Wolff, der die stark basophilen myeloiden Grosslympho- 
zytoidzellen als Lymphoidzellen bezeichnet, und die Existenz einer myelolden 
Lymphoidzellmyelämie behauptete, die er von der echten, ihr zytologisch im ein- 
zelnen gleichen Makrolymphozytenlymphimie zu unterscheiden versuchte, und im 
Gegensatz ferner zu Naegeli, der eine Leukämie der niedersten myeloiden sahwach 
tasophilen Myeloblasten von der Myelämie der echten lymphadenoiden stark baso- 


1) Neuere Beobachtungen am Bidderschen Organ der Krähen (R. Hertwig, 
T, Plehn) scheinen zu zeigen, dass auch hier pathologischerweise u. U. eine Art von 
(minder differenzierter?) Metaplasie und funktioneller Umprägung statthaben kann, ‚derart, 
dass die weiblichen Urzellen plötzlich anfangen Spermatogonien, Spermatozyten und Sper- 
mien zu produzieren. Ein umgekehrter Umschlag seitens der (höher differenzierten?) männ- 
lichen Urzellen zur Ovula-Produktion scheint nicht beobachtet zu sein. 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 2. 13 
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philen Grosslymphozyten, der niedersten Stufe des Lyiophadenoidgewebes, unter- 
schied, würde jetzt hier in Konsequenz der Anschauungen Türks einmal eine 
lymphadenoide (stark basophile) GrosslymphozytenleukAmie einerseits, und ferner als 
ihr Gegenstück eine reine Myelozytenleukämie (ohne lymphoide Zellbeimengung) an- 
dererseits anzunehmen sein. Als einzige Form der Entdifferenzierung sozusagen 
würde drittens eine Leukämie der ubiquitären indifferenten lymphomyeloblastischen 
(schwach basophilen) Lymphoidzellan aus seinem Schema gefolgert werden müssen. 
Diese würde von der rein lymphadenoiden (akuten ?) Grosslymphozytenleukämie 
morphologisch zu scheiden sein, während das eigentliche Gegenstück der letzteren 
die (chronisch-) myeloide reine Myelozytenleukämie ist. Der chronischen Mikrolym- 
phozytenleukämie der lymphoiden Seite aber wäre eine polynukleäre Leukozyten- 
leukämie der myeloiden Seite gegenüberzustellen. 

Diese Lymphoidzelleukämie würde sich somit im übrigen ganz so verhalten, wie 
die von uns oben erörterte und in ihrer Existenz bestrittene Systemerkrankung 

der ubiquitären lymphadenoid-myeloiden Keimzellen, nur dass hier die Zellen mor- 
| phologisch von den Ehrlich-Cornil-Pappenheim-Hellyschen Grosslympho- 
zyten abweichen und sich statt deesen wie die Zellen einer Schultze-Naegeli- 
schen rein myeloiden Myeloblastenleukämie verhalten. Diese indifferente Lymphoid- 
zelleukämie Türks könnte vielleicht einmal eine mehr myeloide und zweitens eine 
mehr lymphadenoide Myelämie sein, würde vor allem aber als gemischte lymphoid 
myeloide Myelämie auftreten, wobei beide Gewebsarten entdifferenziert, zu ihrem 
embryonalen Jugendtypus anaplasiert, d. h. in Keimgewebe um- und rückgewandelt 
würden. Bei Naegeli-Schultze war dagegen die Lymphoidzellen- oder Myelo- 
blastenlenkämie lediglich eine Leukämie des myeloiden Gewebes, bei Pincus die 
Leukämie der indifferenten Grosslymphozyten eine Leukämie entdifferenziert lym- 
vhatischen oder medullären Iymphadenoiden Gewebes. 

Ebenso wie bei Naegeli würde man somit auch bei Türk anzunehmen haben, 
dass die Groasiymphozytenleukämie nur auf Wucherung des lymphadenoiden Ge- 
webes beruhe (nur dass Türk nicht mehr mit Wolff eine reine lymphatische 
Lymphämie annimmt, sondern mit Pincus und Pappenheim bereits eine lympt- 
adenoide Myelämie). 

Andererseits wäre die Lymphoidzelleukämie nicht wie bei Wolff oder 
Naegeli eine Leukämie entdifferenzierten Myeloidgewebes, sondern eine Affektion 
beruhend auf Hyperplasie der noch über den Grossiymphozytenzustand hinaus ent- 
differenzierten Iymphadenoiden sowie der myeloiden Keimzellen. 

Um es kurz zu präzisieren, so liegt der Unterschied der Meinungen zwischen 
Türk und Pappenheim hinsichtlich der Grosslymphozytenleukämie darin, dass 
Türk dieselbe als Leukämie differenzierten Lymphadenoidgewebes betrachtet und 
ihr gewissermassen eine rein myelozytäre Myelozytenleukämie des differenzierten 
Myeloidgewebes und drittens eine Lymphoidzelleukämie der lympho-myeloblastischen 
Keimzellen gegenüberstellt, während Pappenheim in den zwei Formen von (stark 
basophiler) Grosslymphozytenleukämie bereits den Ausdruck entdifferenziert ge 
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wucherter Retikulärformationen erblickt. Die Rolle und zytogenetische Bewertung, 
die bei Türk die Grossen Lymphozyten haben, nehmen bei Pappenheim nur grössere 
mittelgrosse Formen gewöhnlicher kleiner, d. h. bereits lymphadenoid differenzierter 
Lymphoidsellen ein. Die Türkschen grossen Lymphozyten sind also nicht nur 
morphologisch sondern auch zystogenetisch verschieden von den Pappenheim- 
Ehrliehschen Grossiymphozyten; es sind vermutlich solche: Formen, wie sie 
Schleip in seinem Atlas (Fig. 5, 23, 34d, 47) als grosse Lymphozyten (scil. kleine) 
ausgibt. Sie haben völlig den Kern gewöhnlicher d. h. kleiner Lymphosyten. Was 
Tirk als Lymphoidzellen und grosse Lymphozyten bezeichnet, nennt Pappenheim 
Grossiymphozyten und mittelgrosse Mikrolymphozyten. Erst mit der Umwälzung 
der Nomenklatur und des damit verbundenen Begriffsinhaltes lassen sich die 
Türkschen Anschauungen mit denen Pappenheims in Harmonie bringen. Immer- 
hin ist zu betonen, dass auch unsere Ehrlichschen Grossiymphozyten im Gegen- 
sate zu Türks Makrolymphoidzellen stark basophiles Plasma führen. 

Der rein schematischen Abgrenzung Türks gegenüber haben wir bereits oben 
auf Grund unserer eigenen Befunde die Existenz einer rein myelozytären Leukämie 
geleugnet und behauptet, dass jede chronische myeloide Leukämie, entsprechend der 
Zussmmensetzung des Myeloidgewebes auch aus Grosslymphozyten, Splenosyten und 
Myelozyten, gemischt mit Grossiymphosyten, d. h. myeloiden Stammzellen, and Iym- 
pheiden Leukozyten einhergeht, zu deren Erklärung die Annahme einer besonderen 
„gemischten“ myeloid-Iymphadenoid-splenoiden Wucherung nicht nötig ist. 

Auf Grand dieser Tatsache ist es ganz selbstverständlich und kann daher 
auch Türk zugegeben werden, dass bei der Grossiymphozytenleukämie neben den 
stark basophilen Grosslymphozyten stets auch schwach basophile „Lymphoblasten“ 
(d. b. nach unserer Anschauung junge Splenozyten) vermehrt und ins Blut ab- 
gestossen werden; ebenso kann zugestanden werden, dass bei der Myelozytämie 
auch stets ausser Myelozyten noch schwach basophile ungekörnte Myeloblasten 
ins Blut geraten; nur gibt es daneben stets auch echte stark basophile Gross- 
lymphezyten, ihre Vorstufen. Wenn aber, was doch also stets der Fall ist, bei 
myeloider Myelämie echte stark basophile Grosslymphozyten auftreten, so müsste 
man mit Türk allerdings dies Ereignis als etwas ganz Besonderes, nämlich als 
eine Iymphadenold-myeloid „gemischte“ Leukämie bezeichnen. Nun ist aber eine 
gemischte Leukämie etwas sehr Seltenes, dagegen führt jede myeloide Leukämie 
stets stark basophile Grossiymphozyten. Also dürfte Türks ganze Theorie bzw. 
sein lenkogenetisct.es Schema mit den Tatsachen in schwer zu vereinendem Wider- 
spruch stehen. 

Um Türks Ansicht eingehends zu replizieren und kritisch zu beleuchten, so 
unterschied Wolff seinerzeit eine lymphadenoide Makrolymphozytenleukämie (Lymph- 
Amie) und eine myeluide Lymphoidzelleukämie (Myelämie), deren H auptzellen mor- 
phologisch identisch sein sollen. 

Wir haben diesen Standpankt im Prinzip akzeptiert, aber dahin erweitert, 
dass wir die letztere Form direkt als myeloide Grosslymphozytenleukämie anf- 

13* 
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fassen und die erstere lymphadenoide Form ebenfalls (nicht als Lymphämie sondern) 
als Myelämie bewerten; wenn die myeloiden Grosslymphozyten morphologisch sich 
wie echte d. h. lymphadenoide Grossiymphozyten verhalten, so sind sie auch 
so zu benennen, oder umgekehrt, man muss auch von einer Iymphadenoiden 
Lymphoidzell(Lymphoblasten)leukämie sprechen. Wir bezeichnen auch die myeloide 
Form als Grossiymphozytenleukämie und lehnen die Berechtigung einer besonderen 
„Lymphoidzelleukämie“ ab. 

Türk dagegen unterscheidet eine besondere Lymphoidzelleukämie an der 
Grosslymphozytenleukimie. Während die letztere rein lymphadenoider Natur sein 
soll, beruhe die erstere auf ‚gemischter Basis, auf der Wucherung der ubiquitären 
lymphadenoid-myeloiden Stammzellen. Während die erstere echte stark baso- 
phile schmalleibige Grossiymphozyten führe, setze sich das Hauptkontingent der 
Biutzellen bei letzterer aus grossen makrolymphozytoiden aber schwach baso- 
philen sehmalleibigen Zellen zusammen. 

Wie aber Wolff und Pappenheim bei der myeloiden Form der Makr«- 
lymphozytämie promyelozytäre d. h. stark basophile Grosslymphozyten mit 
distinkten spärlichen partiell angeordneten Körnchen in stark basophilen Zwischen- 
formen zwischen Grossiymphozyten und Myelozyten beschreiben, so beschreibt Türk 
Übergangsformen zwischen seinen Lymphoidzellen und Myelozyten in Form diffus, 
durch unausgebildete Körnchen chagrinartig bestäubter Lymphoidzellen. Bedenkt man, 
dass auch bei unseren Formen myeloider Makrolymphozytämie neben schmalleibigen 
Promyelozyten breitleibigere gekörnte schwach basophile Splenozyten auftreten, 5 
dürfte es klar sein, dass auch Türks Form nur eine individuelle Abart unserer 
gewöhnlichen myeloiden Grosslymphozytenleukämie ist, bei der zufällig die unreifen 
Zwischenformen eines anderen Stadiums (schmalleibige gekörnte junge Splenoblasten) 
überwiegen. Sicherlich finden sich auch in Türks Fallen von Lymphoidzelleukämie 
(sein IV. Mischfall) neben den schmalleibigen schwach basophilen Lymphoidzellea 
echte stark basophile Grosslymphozyten (die freilich Türk auf lymphadenoide 
Wucherungsbeimischung bezieht), s0 dass ganz’ zwanglos sein Befund in unseren 
Sinne einer myeloiden Grossiymphosytämie mit fliessenden Übergängen zwischen 
Grosslymphozyten und Myelozyten gedeutet werden kann. Denn auch bei jeder 
typischen gemischtzellig myeloiden Leukämie treten gewucherte myeloide Gros 
lymphozyten im Blut auf. 

Wie aber bei chronisch myeloider Leukämie schon stets einige dieser Stamn- 
zellen vorhanden sind, so auch bei chronisch Iymphadenoider Leukämie, 

Schliesslieh kann, wie wir sahen, durch hochgradige Akuität des lymphade 
noid hyperplastischen sowohl wie des myeloid hyperplastischen Reizes in beiden 
Fällen eine Leukämie der indifferenten myeloiden oder Iymphadenoiden Stammzellen 
entstehen, bei denen dort nur noch relativ sehr wenige kleine und mittelgrose 
Lymphozyten, hier Myelozyten und Promyelozyten vorhanden sind. Doch ver- 
halten sich diese indiffsrenten myeloiden sowohl wie lymphadenoiden 
Stammzellen morphologisch völlig wie typische stark basophile schmal 
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randige Grosslymphozyten, also weder wie Türksche oder Naegelische 
Lymphoidzellen oder Myeloblasten, noch wie Sternbergs leukozytoide Leukosar- 
komzellen. Wenn man bedenkt, wie selten im normalen, d. h. rubenden Lymph- 
adenoidgewebe Grosslymphozyten vorhanden sind, und wie häufig sie verhältnis- 
uässig im Myeloidgewebe sind, so wird man zugeben, dass die Annahme eines beson- 
deren eigentlichen paramyeloiden medullären Lymphadenoidgewebes neben dem Myeloid- 
gewebe zu ihrer Erklärung seine Schwierigkeiten hat. Eher möchte man da gegenüber 
Ehrlich und Pinkus mit Ziegler diese Zeilen als nicht Iymphatische, sondern als 
reine myeloide Myeloblasten erklären, bzw. es müssten die Fälle von Pinkusscher 
lymphadenoider Keimzentrenhyperplasie nochmals auf ihre Zellmorphologie revidiert- 
werden, sowie der Ausspruch Ehrlichs, dass die Cornil-Trojesche lymphoiden 
Markzellen Groeslymphozyten, d. bh. lymphadenoide Keimzentrumszellen seien. Der 
Unterschied zwischen der relativen Häufigkeit aber im Myeloidgewebe und der 
Seltenheit im Lymphadenoidgewebe lässt sich immerhin noch zwanglos dadurch er- 
klären, dass der kleine Lymphozyt aus dem Grosslymphozyt durch brutartige 
Nukleation oder Proliferation desselben zu mittelgrossen und schliesslich kleinsten 
Lymphozyten hervorgeht, während im Splenoidgewebe eine blosse Alterung der 
Grossiymphozyten, im Myeloidgewebe eine mit dieser Reifung bloss parallel laufende 
Plasmadifferenzierung statthat. Im Lymphadenoidgewebe werden die Groeslympho- 
zyten sozusagen aufgebraucht in ihrer Umwandlung zu der neuen kleinen Gene- 
ration, im Pulpa- und Myeloidgewebe persistieren sie gewissermassen temporär als 
solche. Im Lymphadenoidgewebe entstehen aus einem Grossiymphozyt eine Menge 
kleiner und kleiner werdender Lymphozyten, im Splenoid- und Myeloidgewebe aus 
je einem Groselymphozyt nur Ein Splenozyt oder Myelozyt. Die Grosalymphozyten 
sind eben Mutterzellen der kleinen Lymphozyten, aber blosse Vorstufen der Spleno- 
zyten und Myelozyten.!) 

1) Eine Folge hiervon ist es, dass bei chronischer miyeloider Leukämie im Drüsen- 
gewebe die etwa vorhandenen bzw. gebildeten Myelozyten nicht zu zentralen geweblich 
zusammenhängenden myeloiden Keimhaufen angeordnet sind. Man findet die Myelozyten 
vielmehr diffas zerstreut durch das peripherische Parenchym neben lymphoiden Splenozyten, 
aber nicht in Form gekörnter Keimzentren. Da bei chronischer lymphadenoider Leukämie 
keine Keimsentrumshypertrophie besteht, können auch bei der myeloiden Form der Leukämie 
keins vermehrten Grosslymphozyten sich in toto zu Myelozyten transformieren. Nur an 
gewissen Stellen (stromatisches Perivask webe) wandeln sich die spärlich intermediären 
(histiogenen) Grossiymphozyten, ohne als solche in Menge zu persistieren, Stück für Stück 
in je einen Myelozyten um. 

Bei akuten Leukämien persistieren nun diese lymphadenoid parenchymatösen (lym- . 
phadenoide Leukämie) oder stromatischen [klasmatozytogenen Marchand-Saxerschen peri- 
vaekulären] Grosslymphozyten (myeloide Leukämie), anstatt sich in Mikrolymphozyten dort 
oder in Myelozyten hier umzuwandeln. Da nun die myeloiden (myeloblastischen) Gross- 
lymphozyten an ganz anderen Ortlichkeiten, d. h. unter ganz anderen Bildungstrieben und 
Reisen gebildet werden um sich dann in Myelosyten umzuwandeln, als die lymphadenoiden 
lymphoplastischen Keimzentrumszellen, so ist es verständlich, wieso W. Schultze bei 
akuter myeloider Leukämie zwar diffus durch das peripherische Parenchym verstreute } velo- 
blasten in den akut leukämischen Drüsen, aber keine einfache Irmphamotöse Keiu.zen- 
trumshypertrophie (etwa wie bei Tonsillarhypertrophie) vorfand. normalen Knochen- 
mark finden sich alle drei Arten von den übrigen morphologisch völlig gleichen Gross- 


lymphozyten, Iymphoblastische, splenoblastische, myeloblastische. Je nach der zufälligeu 
Anwendung und Örtlichkeit und dem daselbst herrschenden Zellbildungareiz oder Zell- 
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Aus all diesen Gründen betrachtete Pappenheim den Ehrlichsehen Gross- 
lymphozyten nicht wie Wolff, Naegeli, Türk als spezifisch Iymphatisch-Iymph- 
adenoid differenzierte Zelle, sondern als gemeinsame Stammzelle. 

Nur deshalb aber stellt Türk seinen als lymphatisch spezifizierten Groes- 
lymphozyten die myeloid spezifixierten grossen Myelozyten bzw. Promyelozyten ent- 
gegen, weil aus diesen grossen Myelozyten ebenso Tochtermyelozyten und Zwerg- 
myelozyten durch fortgesetzte Teilung hervorgehen, wie aus den Grossiymphezyten 
Mikrolymphozyten, aus Megaloblasten Normoblasten und Mikroblesten. 

Um aber diese Parallelität, welche auf der Gegenüberstellung der lymph- 
adenoiden Mutterzellen (Groaslymphozyten) und Myeloidgewebsmutterzellen (Myelo- 
zyten) beruht, völlig durchzuführen, müsste nach Türk schliesslich der rein 
kleinzelligen Lymphozythämie reifer lymphadenoider Parenchymzellen eine reine 
Leukozyten- bzw. Myelozytentochterzellenlenkimie der reifen Myeloidzellen ent- 
sprechen. 

Wir sind also nach wie vor der Ansicht, dass der Grossiymphozyt selbet, 
die niederste Stufe der Leukozytenentwicklung repräsentiert, und als solcher in 
allen drei Gewebsformationen vorhanden ist, und infolgedessen auch, sowohl bei 
der Lymphozytämie wie bej der gemischtzelligen Leukämie im But angetroffen wird. 

Nach dieser unserer Auffassung sind die Grossiymphozyten in der Tat 
Jüngste ungekirnte Kornilsche Markzellen oder Myeloblasten; die Existenz solcher 
Trojeschen lymphoiden Myelozyten im Myeloidgewebe ist einerseits anzuerkennen, 
trotz Ehrlichs Einspruch, andererseits sind sie als vollkommen begriffsinhaltlich 
identisch vorzustellen mit Ehrlichs grossen Lymphozyten. 

Mit demselben Recht wie man sagen kann, dass Grossiymphozyten im Myeloid- 
gewebe vorkommen, kann man sagen, dass Myeloblasten die die germinativen 
Keimzentren des lymphatischen Gewebes zusammengetzenden Mutterzellen der Mikro- 
lymphozyten') bzw. die Vorstufen der Pulpazellen sind. 








bedürfnis bilden die einen von ihnen Myelozyten die anderen Mikrolymphozyten. Bei 
lenkämischen Reizungen können sich die myeloiden Grosslymphozyten auch als Lympho- 
blasten betätigen, nicht aber umgekehrt, bei myeloplastischen Reizen, die Lymphoblastes 
als Myeloblasten. D.h. bei solchen Bedingungen, unter denen die gerade vorhandenen 
Grosslymphozyten Myeloblasten bilden, können sie unter gewissen Umständen auch anderen 
zellbildenden Reizen gehorchen und Lymphozyten produzieren; dagegen an Örtlichkeiten, 
wo die Grossiymphozyten naturgemäss und von vornherein nur Iymphoplastisch in Anspruch 
genommen werden und proliferieren, scheinen myeloplastische Reize keinen Erfolg zu haben. 
Wo myeloplastische Reize herrschen, können unter Umständen auch lymphoplastische 
Reizungen statthaben, aber nicht umgekehrt; wo die Disposition und Gelegenheit für 
lymphoplastische Inanspruchnahme vorliegt, können diese Grosslymphosyten nicht plötzlich 
anfangen myeloplastisch zu funktionieren. Daraus folgt, dass der lymphoplastische Reiz 
und die Lymphoplastik nicht blosse Modifikation und Modalitüt der Myeloplastik ist, sondern 
dass es verschiedene Beize sind, die die betreffenden Groselymphozyten, je nach ihrer 
internen Veranlagung, bald zur Lymphoplastik, bald zur Myeloplastik anhalten; dageger 
ist die Persistenz der Grossiymphozyten, ihre Hyperplasie ohne Metaplasie (die makrolym- 
pboide Metaplasie) die Folge sowohl modifizierter (akuter) myeloplastischer wie lympho 
plastischer Reizungen. oo. 

1) Uber die Erklärung der Tatsache, dass die Keimzentren der Drüsen bei der mye- 
loiden Metaplasie der Drüsen nicht metaplasieren (Fall Schultze) s. unten, Die mete 
plastische Potenz der Keimzentrumszellen ist genau genommen qualitativ oder extessir 
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Aus all diesen Griinden betrachtete Pappenheim den Ehrlichsehen Gros 
lymphozyten nicht wie Wolff, Naegeli, Türk als spezifisch lymphatisch-lympb- 
adenoid differenzierte Zelle, sondern als gemeinsame Stammzelle. 


Nar desbalb aber stellt Türk seinen als lymphatisch spezifizierten Gross- 
lymphozyten die myeloid spexifixierten grossen Myelozyten bzw. Promyelozyten eat- 
gegen, weil aus diesen grossen Myelozyten ebenso Tochtermyelozyten und Zwerg- 
myelozyten durch fortgesetste Teilung hervorgehen, wie aus den Grosslymphezyten 
Mikrolymphosyten, aus Megaloblasten Normoblasten und Mikroblasten. 

Um aber diese Parallelität, welche auf der Gegenüberstellung der tympi- 
adenoiden Muttersellen (Grossiymphozyten) und Myeloidgewebamutterzellen (Myelo- 
zyten) beruht, völlig durchzuführen, müsste nach Türk schliesslich der rein 
kleinzelligen Lymphozythimie relfer Iymphadenoider Parenchymzellen eine reine 
Leukozyten- bzw. Myelosytentochterzellenieukämie der reifen Myeloidzellen ent- 
sprechen. 

Wir sind also nach wie vor der Ansicht, dass der Grosslymphozyt selbst, 
die niederste Stufe der Leukozytenentwicklung repräsentiert, und als solcher ia 
allen drei Gewebsformationen vorbanden ist, und infolgedessen auch, sowohl bei 
der Lymphosytämie wie bej der gemischtzelligen Leukämie im But angetroffen wird. 

Nach dieser unserer Auffassung sind die Grossiymphozyten in der Tat 
Jüngste ungekörnte Kornilsche Markzellen oder Myeloblasten; die Existenz solcher 
Trojeschen lymphoiden Myelozyten im Myeloidgewebe ist einerseits anzuerkennen, 
trotz Ehrlichs Einspruch, andererseits sind sie als vollkommen begriffsinhaltlich 
identisch vorzustellen mit Ehrlichs grossen Lymphozyten. 

Mit demselben Recht wie man sagen kann, dass Grosslymphozyten im Myeloid- 
gewebe vorkommen, kann man sagen, dass Myeloblesten die die germinativen 
Keimzentren des lymphatischen Gewebes zusammengetzenden Mutterzellen der Mikro- 
lymphozyten") bzw. die Vorstufen der Pulpazellen sind. 








bedürfnis bilden die einen von ihnen Myelozyten die anderen Mikrolymphozyten. Bei 
leukämischen Reizungen können sich die myeloiden Grosslymphozyten auch als Lympho- 
blasten betätigen, nicht aber umgekehrt, bei myeloplastischen Reizen, die Lymphoblastes 
als Myeloblasten. D.h. bei solchen Bedingungen, unter denen die gerade vorhandenen 
Grossiymphozyten Myeloblasten bilden, können sie unter gewissen Umständen auch anderen 
zellbildenden Reizen gehorchen und Lymphozyten produzieren; dagegen an Örtlichkeiten, 
wo die Grossiymphozyten naturgemäss und von vornherein nur lymphoplastisch in Anspruch 
genemmen werden und proliferieren, scheinen myeloplastische Reize keinen Erfolg zu haben. 
Wo myeloplastische Reize herrschen, können unter Umständen auch lymphoplastische 
Reizangen statthaben, aber nicht umgekehrt; wo die Disposition und Gelegenheit für 
lymphoplastische Inanspruchnahme vorliegt, können diese Grosslymphozyten nicht plötzlich 
anfangen myeloplastisch zu funktionieren. Daraus folgt, dass der lymphoplastische Reis 
und die Lymphoplastik nicht blosse Modifikation und Modalitiit der Myeloplastik ist, sondern 
dass es verschiedene Reize sind, die die betreffenden Grosslymphozyten, je nach ihrer 
internen Veranlagung, bald zur Lymphoplastik, bald zur Myeloplastik anbalten; dageger 
ist die Persistenz der Grossiymphozyten, ihre Hyperplasie ohne Metaplasie (die makrolym- 
phoide Metaplasie) die Folge sowohl modifizierter (akuter) myeloplastischer wie lympho 
plastischer Reizungen. | 

1) Über die Erklärung der Tatsache, dass die Keimsentren der Drüsen bei der mye 
loiden Metaplasie der Drüsen nicht metaplasieren (Fall Schultze) s. unten, Die mete 
plastische Potenz der Keimsentrumszellen ist genau genommen qualitativ oder extessiv 
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Diese Ansicht erklärte uns einerseits bestens die myeloide Umwandlung des 
Splenoidgewebes andererseits die lymphadenoide Umwandlung des Myeloidgewebes. 
Wie schon im Knochenmark normalerweise, dessen Parenchym nach unserer 
Ansicht nur aus sperifischem Myeloidgewebe nicht auch aus lymphadenoiden Ge- 
webe besteht, neben den reichlichen spezifisch gekörnten Markzellen auch typische 
echte grosse und kleine Lymphozyten gebildet werden, die somit indifferente 
lymphadenoide Mutterzellen oder Stammzellen mit gemischt lympho-myeloblastischen 
Potenzen besitzen, so ist es verständlich, dass das lymphoide Retikulärgewebe 
niederer Tiere ohne Knochenmark und eigentliches adenoides Gewebe neben typischen 
echten Lymphozyten auch Myelozyten produziert, also gewissermassen lymph- 
adenoide und myeloide Potenzen in sich vereinigt. Ebenso hat Saxer gezeigt, 
dass die im embryonalen Retikulärgewebe aus Klasmatozyten entstehenden pri- 
mären Wanderzellen, welche völlig den Typus grosser Lymphozyten aufweisen, als 
solche einerseits kleine Lymphozyten, andererseits leukozytoide Wanderzellen vom 
Typus iymphoider Leukozyten und drittens Myelozyten und Megaloblasten aus 
sich hervorgehen lassen. 

Es ist nach dieser unserer Anschauung also ebenso berechtigt zu sagen, die 
Myelozyten gehen ans grossen Lymphezyten hervor, wie zu behaupten, dass die 
kleinen Lymphozyten aus lymphoiden Myelozyten oder Myeloblasten (mit lympho- 
piastischer Funktion) gebildet werden. Diese Anschauung schlägt somit auch eine 
Brücke zu der von Naegeli, nach der das Lymphadenoidgewebe aus dem Myeloid- 
gewebe hervorgeht. 

Wir stellen nunmehr, nachdem wir nochmals im Zusammenhange die ver- 
schiedenen Meinungen. der Autoren aufgeführt, analysiert und die daraus ent- 
springenden Konsequenzen kritisiert, und die eigene abweichende Ansicht nach 
Ablehnung der anderen bei dieser Auseinandersetzung entwickelt und begründet 
haben, zum besseren Verständnis des hier Angeführten die verschiedenen Ansichten 
über die zellbildende Bedeutung der-Grosslymphozyten nochmals im Schema direkt 


nebeneinander. 
(Siehe die nebenstehenden Tafeln.) 


Soviel über die verschiedenen Anschauungen die über Natur, Begriff und 
Bedeutung der Grosslymphozyten geäussert sind, sowie über die Konsequenzen 
die sich ans diesen Anschauungen über das Wesen der makrolymphozytären Leu- . 
kämie ergeben. | 


geringer als die der Pulpazellen. Die Keimzentrumszellen produzieren ausser Myelozyten 
meist nur noch (pathologisch) Splenozyten sind aber resistent und immun gegenüber der 
Umstimmung durch einen byperplastischen myelometaplastischen Reiz, dagegen können die 
splenoiden ymphozyten Myelozyten produzieren; die myeloiden Grosslymphozyten 
vollends produzieren Mikrolymphozyten, Splenozyten und Myelozyten. Dieses war ja auch 
die Ursache, weshalb wir nicht eine Leukämie der universellen Stammzellen annahmep. 
Aber im Prinzip sind alle Grosslymphozytan morphologisch gleich und jedenfalls funktionell 
pluripotent. 
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Die ganze Schwierigkeit der theoretischen Hämatologie der letzten Jahre 
lag meines Erachtens allein an der von Ehrlich unglücklich gewählten Namen- 
gebung des ,grossen Lymphozyten“. 

Ehrlich hatte ein gewisses Recht zu dieser Bezeichnung da diese in Rede 
stehenden Zellen bei gewissen die Kernstruktur vernachlässigenden Färbungen 
völlig den Typus und das morphologisch-tinktorielle Verhalten der (kleinen) Lympho- 
zyten wiederholen, nur mit dem Unterschied der voluminöseren Grösse. Da sie zu- 
dem nach Ehrlich sicher wohl auch im lymphadenoiden Keimgewebe vorkommen,') 
hatte die Bezeichnung auch vom gewebsgenetischen Standpunkt aus durchaus ihre 
Berechtigung. 

Unrichtig dürfte nur die Behauptung der späteren Forscher sein (Wolff- 
Naegeli, Helly, Türk), dass sie lediglich im Iymphadenoiden Gewebe vorkommen, 
lediglich lymphatisch differenzierte Elemente seien, und nicht auch im Myeloid- 
gewebe selbst als solche integrierende Bewohner und Abkömmlinge desselben sein 
könnten, bzw. dass die grossen lymphoiden schmalrandigen Cornil-Troje- 
Müllerschen Lymphozyten keine eigentlichen myeloiden differenzierungsfäbigen 
Myeloblasten, sondern Pseudomyelozyten, d. h. grosse Lymphozyten seien und nicht 
aus dem medullären Myeloidgewebe, sondern dem medullären paramyeloiden Lymph- 
adenoidgewebe stamınen. In dieser Beziehung war die histogenetische auf die 
Gewebsherkunft hindeutcnde Bezeichnung als Lymphozyt jedenfalls irreführend: 
dieselbe Berechtigung hätte es gehabt, diese grossen lymphozytoiden Zellen als 
lymphoide Myelozyten zu bezeichnen, da sie sich ihrem ganzen Habitus und ihrer 
Grösse nach, sowie nach ihrer Fähigkeit, unter gewissen Reizen Körnchen zu 
produzieren, d. h. sich in Myelozyten zu verwandeln, im übrigen völlig wie 
Myelozyten verhalten, nur dass sie eben, solange noch indifferent, ungekörnt 
lymphoid sind. Es gilt also für diese Zellen ganz dasselbe, wie für die ihnen 
nahe verwandten lymphoiden Leukozyten, speziell die Pulpazellen der Milz gilt, ganz 
abgesehen davon, dass diese letzteren in den Organen fast stets mit grossen 
Lymphozyten zusammen vorkommen. Wegen ihrer lymphoiden Basophilie, ihrer 
Form, dem Verhältnis von Kern zu Zytoplasma nach Volumen und Färbbarkeit 
stehen sie den kleinen schmalrandigen oder evtl. auch breitrandigen (leukozytoiden) 
.Parenchymzellen des lymphadenoiden Gewebs nahe, wegen ihrer myelozytoiden 
Grösse und Körnchenbildungsfähigkeit, wegen ihres Gehalts an proteolytischem und 
Guajaconsäure oxydierenden Ferment, sowie der Fähigkeit, Charcotsche Krystalle 
zu bilden, gehören sie bereits zu den spezifischen Parenchymzellen des Myeloidgewebes. 

Andererseits haben wir es z. Z. ablehnen zu müssen geglaubt, der Ansicht 
von Arnetlı und Ziegler zu folgen, und diese Grossiymphozyten als ausschliess- 
lich myeloide, also nicht auch lymphadenoide Gebilde zu erklären (vor allem 
gestützt auf die angeführten Angaben von Ehrlich und Pinkus). Somit erklärten 
wir einerseits die Grosslymphozyten als Vorstufen der kleinen Lymphozyten sowie 


1) s, nochmals genau Ehrlich, Anämie I, 8.48; Pinkus, Anämie III, 8.9, Anm., 
8. 18, 19, 26, 25— 30. 


— 197 — 


der Splenozyten, andererseits nahmen wir nicht nur émbryonal mit Helly sondern 
auch postembryonal lymphoide Vorstufen der gekörnten Myelozyten an, konnten 
aber zwischen diesen beiden Formen von lymphoiden Vorstufen die von Naegeli 
und Türk angegebenen morphologischen Differenzen nicht anerkennen, sonderu 
sehlossen uns hierin Wolff und z. T. Helly an, dass morphologisch die Myelo- 
blasten und Kornilschen lymphadenoiden Myelozyten sich wie Grosslymphozyten 
verhalten bzw. die lymphadenoiden Grosslymphozyten absolut homolog diesen Myelo- 
blasten sind. Wir haben alle Gründe für und wider ausführlich erörtert und 
kommen zum Schluss, dass die myeloiden Grosslymphozyten morphologisch völlig 
identisch sind mit der lymphadenoiden und dass vollends auch die splenoiden Stamm- 
sellen fanktionell multipotent, ausser als Splenoblasten auch als Myeloblasten 
fungieren können. | 

- Es ist daher ebenso unrichtig, die Grosslymphozyten einseitig als lympho- 
zytäre Gebilde zu erklären (Helly, Pinkus), wie einseitig nur als lymphoide 
Corniische Myelozyten oder Naegelische Myeloblasten (Ziegler, Arneth); 
beide Begriffe, Grosslymphozyten und lymphoide schmalleibige Myelozyten?), sind 
identisch. 

Ebenso unrichtig wie es aber ist, die Grosslymphozyten nicht als lymphozytäre 
Gebilde, sondern nur als Myeloidzellen zu betrachten, ebenso unrichtig ist es, um- 
gekehrt die Cornilschen Myelozyten nicht auch als Myelozyten, sondern einfach 
nur als lymphadenoide Grosslymphozyten zu erklären; Cornilsche Myelozyten und 
Grosslymphozyten sind identisch, und diese Eine gleichartige Zellform kommt &0- 
wohl im myeloiden wie Iymphadenoiden Gewebe als indifferente Bildungsform oder 
Stammzelle vor. 

Nach alledem wäre es eigentlich an der Zeit, den höchst ungeeigneten 
und missdettlichen Namen ,Grosslymphozyt“ am besten ganz ein für 
allemal zu eliminieren. 

Denn wir haben entwickelt, dass diese Zelle nicht nur im Lymphadenoid- 
gewebe, sondern in jedem Retikulärgewebe vorkommt und somit eine grosszellige 
Makrolymphozytenleukämie durchaus keinen Rückschluss auf das etwa allein nur 
erkrankte Lymphadenoidgewebe gestattet. 

Mit anderen Worten: die Grosslymphozyten (Ehrlichs) finden sich zwar 
auch als sessile unreife Stammzellen oder Lymphogonien in den lymphatischen 
Keimzentren (wo sie wie Saxers primäre Wanderzellen von histiogenen Perivas- 
kulärzellen [cf. Malpighische Follikel] abstammen dürften), doch sind sie nicht 
nur Iymphozytär d.h. lymphadenoider Natur; denn sie sind auch identisch mit 
den Stammzellen des Myeloid- und Splenoidgewebes, finden sich also auch als 
integrierende Bestandteile im Splenoid- und spezifischen Myeloidgewebe selbst, deren 
indifferente Lymphoidzellen sie sind. Die Grosslymphozyten sind demnach also 

’) Sie können sowohl im Lymphoid- wie Myeloidgewebe auch breitrandiger zu endo- 
theloidem oder leukozytoidem Habitus auswachsen und sehen dann etwas abweichend aus 


(Hirschlaff, W. Schultze), indem sie mononukleären Leukozyten mehr ähneln, aber 
dabei nicht den Spleaozytenkern aufweisen, sondern den Grosslymphozytenkern bewahren, 
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zwar lymphozytäre Gebilde, aber nicht nur lymphozytär, sondern polyvalent, d. b. 
also auch lymphozytir, bzw. sie sind ebenso wenig spezifisch Iymphozytär wie 
myelozytär; sie sind die ubiquitären Stamm- und Bildungszellen jeder retikulären 
Gewebsformation. 

Dass die Grossiymphozyten myeloplastische Myeloidzellen sind, dafür sprechen 
die von Pappenheim, Hirschfeld, K. Ziegler, R. Blumenthal, Maximow, 
Kornil, Troje, H. F Maller, auch von Türk, Wolff, Naegeli und gewisser- 
massen auch von Helly gesehenen (von Helly anders gedeuteten, von Türk, 
Naegeli und Wolff nicht auf Grosslymphozyten sondern auf besondere lym- 
phoide Myeloblasten oder myeloplastische Lymphoidzellen bezogenen) promyelozytären 
Übergangsbilder. zu gekörnten Myelozyten. 

Dass diese myeloblastischen Lymphoidrellen, Ehrlichs Grosslymphozyten, 
aber doch auch lymphozytüre i.e. Lymphadenoidgewebszellen sind, dass sie identisch 
mit Flemming-Bendas Lymphogonien der Keimzentren sind, dass also nicht 
alle makrolymphozytären Leukämien atypisch myeloide Myelämien sind, sondern 
dass auch lymphadenoide Myelämien (nicht Lymphämien) im Sinne von Fränkel- 
Pinkus existieren, dafür spricht wohl ihr vermehrtes Vorkommen im Blut bei 
solchen makrolymphozytären Leukämie-Fällen, die mit besonders starken Drüsen- 
affektionen einhergehen (wie sonst nur in den chronisch lymphatisch-lymphadenoiden 
Fällen), bei denen im Blut entsprechend auch die kleinen (lymphatogenen) Lympho- 
zyten vermehrt sind, und deren histologische, diffus makrolymphozytäre Drüsen- 
struktur keinen Anhalt für extraparenchymatöse anorganoide Einlagerung myelo- 
gener Elemente abgibt, sondern für autochthone Hyperplasie und Proliferation der 
Grosslymphozyten spricht. Hier ist denn auch die Annahme von der Hand zu 
weisen, dass etwa die kleinen Lymphozyten solcher Fälle auf die vergrösserten 
Drüsen, die grossen oder als myelogene myeloblastische Elemente auf das makro- 
lymphozytoide Knochenmark zu beziehen wären, mithin in allen solchen Fällen nur 
„gemischte“ Leukämie im Sinne Türks anzunehmen sei. Denn in den gewöhn- 
lichen Fällen myeloider und auch lymphadenoider gross- und kleinzelliger Leukämie 
zeigen die extramedullären Drüsen- und Milzmetastasen einheitlich stets die gleiche 
zelluläre Zusammensetzung wie das leukämische hyperplasierte Mark und ent- 
sprechend führt das wuchernde Mark in den in Rede stehenden Fällen bereits 
seinerseits vermehrte in ihm gebildete kleine Lymphozyten neben den in erster 
Linie gewacherten Grosslymphozyten, und die Drüsen analog ebenfalls wuchernden 
Grosslymphozyten unter vermehrt gebildeten Mikrolymphozyten. 

Der Makrolymphozyt Ehrlichs ist nach alledem, wie wir ausführten, gar kein 
eigentlicher rein spezifischer Lymphozyt, keine alleinige Parenchymzelle des lympha- 
denoiden lymphatischen Gewebes, sondern lediglich dessen unreife Vorstufe, die in 
sich, noch unreduziert, auch dio Fähigkeiten der Myelozytenproduktion trägt. Sie steht 
daher den eigentlichen reifen, von allem Myelozytischen durch Reduktion befreiten 
kleinen Lymphadenoidgewebszellen oder echten Lymphozyten relativ fern, bzw. 
steht den reifen Myelozyten mindestens ebenso nahe wie den eigentlichen Lymphozyten. 
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Während sie mit letzteren lediglich die äussere morphologische Form, die 
relative Grösse des runden Kerns und die starke Basophilie des schmalleibigen 
ungekörnten Zellleibes teilt, nähert sie sich den Myelozyten in der absoluten 
Grösse des Zellleibes und der Bläschennatur des Kerns, 

Somit kommt es, dass die Grosslymphozyten nicht so mit den echten 
(kleinen) Lymphozyten, wie vielmehr mit den ebenfalls amblychromatischen Myelo- 
zyten gewisse chemische und physiologische Eigenschaften teilen. 

So finden sich bei der akuten, grosszellig Iymphozytären Leukämie ebenso 
Charcot-Leydensche Krystalle wie bei der chronischen typisch gemischtzelligen 
myelviden Leukämie, während sie bei der chronischen kleinzelligen Lymphozytämie 
fehlen (M. Askanzy). Ferner gibt das makrolymphozytämische Blut im Gegensatz 
ru normalen und chronisch-leukämischen Lymphdrüsen ebenso wie Knochenmark 
und Eiter positive Guajak-Reaktion, gemäss der den Grosslymphozyten inne- 
wohnenden Fähigkeit, Granula zu produzieren. | 

Schliesslich dürfte es auch, was von Jochmann s. Z. nicht festgestellt war, 
was ich aber aus dem ganzen Verhalten auch dieser Zellen trotz entgegenstehender 
Mitteilung von Eppenstein von jeher sogleich vermutet habe"), sehr wahrschein- 
lich sein, dass die in Rede stehenden Zellen, ähnlich wie die Myelozyten, ein 
tryptisches, proteolytisches Ferment im Sinne von Leber, Erben, Eppenstein 
und Jochmann besitzen, welches den reifen Parenchymzellen des Jymphadenoiden 
Gewebes abgeht. Sie stehen somit ähnlich zwischen den eigentlichen Lymphozyten 
und Myelozyten wie die grossen mononukleären leukozytoiden lymphoiden Spleno- 
zyten, die lymphoid wie Lymphozyten aber vom Habitus der medullären Leukozyten 
sind und ebenfalls schwache Guajakreaktion und tryptische Gelatineverdauung auf- 
weisen. | | 

Natürlich ist dieses allein noch kein Grund, sie nach K. Ziegler ganz als 
lymphoide Myelozytem anzusprechen und sie ihres Lymphozytencharakters ganz zu 
entkleiden. 

Zu alledem kommt, wie ich in meinem Atlas ausführlich erörtert und demon- 
striert habe (S. spec. Prototyp 12 u. 13), dass der Kern der Makrolymphozyten 
in seiner inneren Struktur durchaus von dem der reifen (kleinen Lymphozyten) 
abweicht, so dass die Makrolymphozyten eine Zellgattung für sich darstellen, deren 
Kriterium eben der besondere Kern ist. Es ist daher ein kleinerer Makrolym- 
phozyt noch kein kleiner Lymphozyt und nicht identisch mit einer grösseren 
mittelgrossen Sorte der letzteren Zellart; und umgekehrt ist ein grosser reifer 


1) cf. meine Bemerkungen Fol. hasmatol III 3.687, 688, 689 sowie 8. 691 (Anmerk.), 
wo ich ausführte, dass die strenge funktionell-physiologisch chemische Trennung der Zellen 
bloss nach dem morphologischen Vorhandensein oder Nichtvorhandensein von Granulis nicht 
durchgreifend ist, dass vielmehr die Grosslymphoryten, weil sie sich in bezug auf Oxydase 
und Charcotsche Kristalle trotz ihrer lymphoiden Körnchenlosigkeit wie Myelozyten ver- 
halten, wohl auch hinsichtlich der Sekretion von proteolytischem Ferment (und bakteriziden 
Zytasen [Ambozeptor, Alexin, Antinuklein, Lavendonuklein usw.]) sich abweichend von den 
Mikrolymphozyten wie Granulozyten verhalten würden, obwohl Eppenstein dieses aus- 
drickhch bei einem Fall akuter makrolymphozytärer Leukämie in Abrede stellt. 
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Lymphozyt (S. z. B. meinen Atlas, Tafel VII, Fig. 26 u. Fig. 1, ferner Tafel II, 
Fig. 19, 9 u, 1) noch lange kein Makrolymphozyt. Der Grosslymphozyt Ehrlichs 
ist eine Keimknotenzelle des follikulären Zentrums, ein grosser Lymphozyt (im 
Türkschen Sinne) dagegen eine grössere Zelle des peripherischen lymphatischen 
Follikelparenchyms. 

Es lag nachdem ja allerdings nahe, die in Rede stehenden Zellen von den 
Lymphozyten auch dem Namen nach zu trennen und sie als Myeloblasten den 
Myelozyten anzunähern, und somit ihre alenkämische und leukämische Hyperplasie 
als Myeloblastomatose, bzw. Myeloblastenleukämie zu bezeichnen. Indessen so be- 
r-chtigt die Abtrennung von den Lymplozyten ist, ebenso unberechtigt ist solche 
einseitige Einordnung auch dem Namen nach in das myeloide myelozytische Schema 
(K. Ziegler) und man begeht damit durch diese Überweisung in das entgegen- 
gesetzte Lager denselben Fehler, den man bei dem Volk der Lymphozyten soeben 
beseitigt hat. 


Will man die histogenetische Betrachtungsweise von Ehrlich aufrecht er- 
balten, so muss man einen Namen wählen, der die beiderseitigen Potenzen der 
Zelle in sich vereinigt und ihre gleichzeitige Zugehörigkeit zu beiden Zellsystemen 
in sich begreift und erkennen lässt, etwa wie Lymphomyeloblast oder Myelo- 
lymphozyt, wobei etwa der Begriff des Ehrlichschen Grosslymphozyten und des 
Cornilschen lymphoiden Myelozyten miteinander verschmolzen wire. 


Oder man muss, was gleichzeitig auch die blosse zytologische Betrachtung 
ermöglicht, die Cornil-Troje-Müllerschen Stammzellen des myeloiden Gewebes 
und die Ehrlichsche Stammzelle des Iymphadenoiden Gewebes in Eine Rubrik 
der gemeinsamen Keimzellen zusammenfassen, der man am besten 
einen indifferenten Namen beilegt, der ebenso weit vom Lymphozyten 
entfernt ist, wie er sie von den Myeloidzellen trennt. 


Ob man hierfür die Bezeichnung „Hämatogonie“, welche die Mutterschaft 
auch für die Erythroblasten involviert, wählt, oder „Leukoblast“ als Mutterzellen 
für alle Arten von Leukozyten allein, oder einen ganz farblosen Namen etwa wie 
„Gonozyt“ wählt, ist schliesslich von geringerer Bedeutung; die Hauptsache bleibt, 
dass man für die gemeinsame indifferente Stammzelle eine besondere Be 
zeichnung findet, welches jede Missdeutlichkeit ausschliesst und somit namentlieh die 
Pathologie, speziell die Lehre von den \Vucherungsformen dieser Zellen ungemein 
klären würde. 


Der Grundgedanke unserer Betrachtungen war somit, dass die besprochenen 
Makrolymphozyten als überall morphologisch gleiche Stammzellen der verschiedensten 
geweblich spezifizierten retikulären Gewebe in allen hämatopoetischen Organen vor- 
kommen und auch funktionell nicht auf eine einzige Betätigung abgestimmt sind, 
sondern pluripotent in sich die Fähigkeiten zu verschiedener Zytoplastik tragen. 


Obwohl sie normaliter meist nur Eine Art von bestimmten Zellen hervor- 
bringen, können sie doch pathologisch zur Produktion andersgeweblicher Zellen um- 
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gestimmt werden, mit welcher Hypothese wir die metastatischen Metaplasien der 
Leukämien zu erklären suchten. 

Man müsste sich also zu der Vorstellung erziehen, dass alle Leukozyten- 
arten in jeder Art des leukämisch gereizten Retikulärgewebes je nach der Art 
des leukämischen Reizes mindestens gebildet werden können, ebenso wie dies 
normalerweise im indifferenten retikulären Gewebe des Embryo und der niederen 
Tiere geschieht. Wenn also überhaupt lymphozyto-hyperplastischer Reiz besteht, so 
werden Lymphozyten allenthalben im Retikulärgewebe, im lymphadenoiden sowohl 
wie im myeloiden Parenchym und selbst vielleicht im renalen, hepatischen oder 
sonstigen perivaskulären Stromagewebe gebildet, bei myeloider Reizung dagegen 
Myelozyten ausser im präformierten Myeloidgewebe noch im splenoiden Pulpa- 
parenchym wie u. a. im periportalen Granulations- und lymphadenoiden Stroma- 
gewebe, 


(Schluss folgt.) 








Über akute Leukämie. 
Von 


Dr. Hans Hirschfeld. 


Die erste, auf eingehenden, mit Hilfe der modernen Untersuchungsmethoden 
angestellten Beobachtungen beruhende Theorie über die Histogenese der akuten 
Leukämie verdanken wir A, Fraenkel. Natürlich hatte er entsprechend dem 
damaligen Stande des Wissens nur die akute Lymphozytenleukämie im Auge. 

Die grossen Lymphozyten entstehen nach seiner Ansicht in sämtlichen Blut- 
bildungsorganen, besonders auch, wobei er sich namentlich auf Arnold beruft, 
im Knochenmark. Allerdings sind sie bei der akuten Leukämie am reichlichsten 
in den geschwollenen Lymphdrisen vorhanden, die als ihre Hauptbildungsstätte 
angesehen werden müssen. Er hält nun die grossen Lymphozyten für die Mutter- 
. formen aller übrigen farblosen Blutzellen und lässt die granulierten Elemente aus 
ihnen durch Reifung in den Blutbildungsorganen entstehen. Er glaubt, dass höchst- 
wahrscheinlich die Ätiologie der Lymphozytämie und der gemischtzelligen!) Leu- 
kämie eine einheitliche ist und dass beide Erkrankungen zueinander etwa in 
gleichem Verhältnis stehen, wie die akute Milliartuberkulose und manche Fülle 
chronischer Tuberkulose, 

Bei der akuten Lymphozytenlenkämie findet eine ausserordentlich lebhafte 
Wueherung und eine so rapide Ausschwemmung der unreifen Elemente (grosse 
Lymphozyten) statt, dass dieselben nicht Zeit haben, in reifere Formen (Granulo- 
zyten) fiberzugehen. | 

Bei der ohronischen (myeloiden) Leukämie dagegen ist die Zellproliferation 
in den Blutbildungsorganen eine viel langsamere, und somit ist reichlich Zeit zur 
Granulabildung. 

Die Frage, ob bei der akuten Leukämie vorwiegend eine Erkrankung der 
Lymphdrüsen, der Milz oder des Knochenmarkes vorliegt, hält er für ziemlich 
nebensächlich, da dieselbe Form der Erkrankung mit demselben hämatologischen 
Befund von jedem einzelnen der genannten Organe ihren Ausgang nehmen kann 
Fraenkel steht also sowohl bezüglich der Leukozytenabstammung und Verwandt- 
schaft auf einem durchaus unitarischen Standpunkte wie auch naturgemäss in 
seiner Auffassung der verschiedenen Formen der Leukämie. 


— 





1) Fraenkel spricht immer nur von chronischer Leukämie, womit er aber die 
gemischtzellige Form meint, denn die Existenz einer lymphatischen chronischeu Leukämie 
zieht er ausdrücklich in Zweifel. 
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Diese Fraenkelsche Anschauung steht bekanntlich in einem strikten Gegen- 
sats zu der Ehrlichs, wie er sie wenige Jahre nach der Fraenkelachen Arbeit 
in seinem bekannten Werke ausführlich niedergelegt hat, Ehrlich, Lazarus 
und Pinkus scheiden scharf zwischen Lymphozyten einerseits und granulierten 
Leukozyten andererseits, und lengnen verwandtschaftliche Beziehungen zwischen — 
beiden Zellformen und die Möglichkeit des Überganges der einen in die anderen. 
Dementsprechend kann auch die gemischtzellige Leukämie nicht in der Weise in 
Beziehung zu der akuten Lymphämie stehen, wie es Fraenkel glaubt. Vielmehr 
handelt es sich bei beiden Leukämieformen um Wucherungen ganz verschiedener 
Gewebsarten. Allerdings erkennen auch Ehrlich, Lazarus und Pinkus an, 
dass Lymphozyten in allen Blutbildungsorganen vorkommen, . besonders auch im 
Knochenmark. ' 

Die Lymphozytenleukämie, und das gilt für die akute wie die chronische 
Form, ist nach diesen Autoren eine Erkrankung des lymphatischen Gewebes über- 
haupt und nicht auf die Erkrankung eines einzelnen Organes zurückzuführen. 
Speziell eine ausschlaggebende Rolle des Knochenmarkes für das Zustandekommen 
des lymphämischen Bintbildes leugnen sie für die akute wie chronische Lympho- 
_ zytenleukämie im Gegensatze zu Neumann, dessen Anschauungen später von 
Walz und Pappenheim akzeptiert und weiter ausgeführt worden sind. Neu- 
mann hält eine Erkrankung des Knochenmarkes für notwendig zum Zustande- 
kommen des leukfimischen Blutbildes. Sie führen hiergegen besonders an, dass 
kein einwandsfrei beschriebener Fall von Lymphozytenleukämie rein medullären 
Sitzes beachrieben sei. Für die Beteiligung des gesamten lymphatischen Gewebes 
und gegen die Auffassung der im Körper verstreuten Lymphome als Metastasen 
sprechen auch die Befunde bei Pseudoleukämie, wo man die gleichen Organver- 
änderungen ohne den entsprechenden Biutbefund festgestellt hat. Das Ausbleiben 
einer Anschwellung von Lymphdrüsen und Milz, das bei akuter Leukämie so häufig 
beobachtet wird, erklären sie durch eine sehr rasche Ausfuhr der neugebildeten Zellen. 


Grawitz, der hinsichtlich der Leukozytengenese einer unitarischen Ansicht. 
huldigt, tat es gleichfalls bezüglich der Leukämion. Er glaubt, dass in jedem 
Fall von Leukämie eine pathologische Wucherung der farblosen Markzellen mit 
vermehrter Ausschwemmung unreifer Entwicklungsstufen in das Blut die Grund. 
lage der Erkrankung bildet. In der Mehrzahl der Fälle träten alle möglichen 
Zellarten (basophile, eosinophile, neutrophile etc.) ins Blut über — myeloide Leu- 
känie, in einer Minderzakl dagegen betreffe die Zellproliferation im Knochenmark 
vorzugsweise die ungranulierte Entwicklungsreihe, wo dann im Blut die einkernigen 
homogenen Formen prävalierten. Bei Beteiligung der Drüsen und der Milz ent- 
sıammte ein Teil dieser Zellen auch diesen Organen. Grawitz nähert sich also, 
wie man hieraus ersicht, in hohem Masse der oben zitierten A. Fraenkelschen 
Anschauung, nur dass er dem Knochenmark eine ausschlaggebende Rolle zuerteilt. 

Die Frage des primären Sitzes der akuten Leukämie hängt aufs Engste 
zusammen mit dar gleichen Frage für die übrigen Leukämieformen. Ehrlich- 
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Pinkus sehen, wie schon oben erwähnt, in den lymphatischen Leukämien eine 
Erkrankung des gesamten lymphatischen Gewebes, das bald hier, bald dort, stärker 
ergriffen ist, und teilen dem Knochenmark zum Zustandekommen der leukämischen 
Blatbeschaffenheit keine wesentliche Rolle zu, während Neumann, dessen Lehren 
“ später besonders Walz und Pappenheim verfochten haben, behanptet, dass bei 
jeder Leukämie das Knochenmark mitergriffen ist. Dass aber hier der primäre 
Herd der Krankheit zu suchen sei, diese Ansicht wird nirgends direkt ausgesprochen. 
Pappenheim führt ausdrücklich an, dass Milz und Lymphdrüsen zusammen bzw. 
für sich allein bei den Lymphozytenleukämien primär ergriffen sein können und 
dass die Erkrankung des Knochenmarks dann erst sekundär einträte. Der primäre 
und einzige Sitz der Leukämie als solcher sei das Knochenmark nur in den 
seltenen Fällen, die von Walz, Dennig und Pappenheim selbst beschrieben 
worden sind, in welchen lediglich das Knochenmark erkrankt befunden wurde, 
ohne dass in Milz und Lymphdrüsen sich irgend welche Veränderungen gezeigt 
hätten.!) : Ein entspreehender Fall von chronischer Lymphozytenleukämie ist jetzt 
auch von Blumer und Gordinier beschrieben worden.*) A. Fraenkel legt auf 
die Frage, welches Blutbildungsorgan bei der akuten Leukämie primär ergriffen 
ist, wie wir oben gesehen haben, keinen grossen Wert; Grawitz hinwiederum 
ist der Ansicht, wie auch bereits oben zitiert wurde, dass in jedem Fall von 
Leukämie, also auch bei der akuten, eine pathologische Wucherung farbloser Mark- 
zellen stattfindet. 

Ohne diese wichtige und schwer zu entscheidende Frage, für alle Leukämie- 
formen hier entscheiden zu wollen, — von Türk und Klein sind gegen die Neu- 
mann-Walz-Pappenheimsehe Ansicht gewichtige Bedenken erhoben worden — 
will ich doch die Rolle des Knochenmarks bei der akuten Leukämie hier be- 
sprechen. Es gibt nur einen einzigen Fall, nämlich den von Januskiewicz, in 
welchem die langen Röhrenknochen Fettmark enthalten haben sollen, während sich 
über den Zustand des übrigen Markes auf Grund der nicht genügend genauen 
Angaben des Verfassers kein ganz klares Bild machen iässt. In einigen anderen 
Fällen wird auch nuch berichtet, dass stellenweise Fettmark vorhanden war, In 
der weitaus grössten Mehrzahl der Beobachtungen von akuter Leukämie aber war 
das Knochenmark das am schwersten erkrankte, ganz oder fast ganz aus Lympho- 
zyten bestehende Organ, neben welchen Granulozyten bis auf einige später zu 
erwähnende Ausnahmen fast ganz zuriicktraten. Die Erkrankung der Mils und 
der Lymphdriisen fehlte, wie schon gesagt, in einigen wenigen Fällen gänzlich, 
in zahlreichen anderen aber war sie so gering, dass sie sich erst bei der Ob- 
duktion herausstellte. Auch die metastatischen Lymphozytenwucherungen in anderen 
Organen sind bei der akuten Leukämie, von wenigen Ausnahmen abgesehen, meist 
nur geringfügige gewesen. Ich glaube, dass man aus. diesen Daten doch den 


— 








ı) Welche Fälle vermutlich in der primär und isoliert modullären Pseudoleukämie 
(Baumgarten-Buneberg) ihr Prodromal- oder Remissionsstadium besitzen. — Pi 
2) Der zweite Fall Pappenheims war ebenfalls chronisch und kleinzellig. 
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Schluss ziehen darf, dass dem Knochenmark bei der akuten Leukämie die wesent- 
lichste Rolle zukommt und dass in vielen Fällen die Veränderungen der übrigen 
Blutbildungsorgane so geringfiigiger Natur sind, soweit sie nicht gänzlich fehlen, 
dass sie wohl an dem Zustandekommen der Leukozytenvermehrung im Blute keinen 
oder nur einen unwesentlichen Anteil haben dürften. 

A. Fraenkel hatte ursprünglich auf Grund seiner Beobachtungen behauptet, 
dass die Diagnose „akute Leukämie“ auf Grund des Blutbefundes allein gestellt 
werden könne. Als charakteristisch für diese Erkrankungsform hat er die Ver- 
mehrung der grossen Lymphozyten angesehen. Diese Anschauung hat sich aber 
nicht aufrecht erhalten lassen, da inzwischen eine ganze Reihe zweifelloser akuter 
Leukämien untersucht worden sind, in welchen sowohl die grossen, wie die kleinen 
Lymphozyten, oder auch die kleinen Lymphozyten allein vermehrt gefunden worden 
sind. Auch der Übergang einer kleinzelligen akuten Leukämie in eine grosszellige 
wurde gesehen (Lucksch). 

Es gcheint anch, dass die Ansicht von Sternberg, nach welcher grosszellige 
und kleinzellige Lymphozytenleukämien scharf von einander zu trennen sind, sich 
nicht wird aufrecht erhalten lassen. Dieser Autor hat behauptet, dass man bei 
allen grosszelligen Lymphozytenleukämien den Nachweis einer atypischen Wuche- 
rang der Zellen führen kann, und dass diese Leukämien daher zur Gruppe der 
Lymphosarkome gerechnet werden müssen. Hiergegen haben sich besonders 
Pappenheim und schon Türk gewendet, die den Nachweis führen könnten, dass 
einerseits chronische kleinzellige lymphatische Leukämien lymphosarkomatds sein 
können, und dass die grosszelligen Formen durchaus nicht immer Lymphosarkom- 
charakter zeigen. Doch geben sie an, dass die im allgemeinen rascher wachsenden 
grosalymphozytären Formen deshalb häufiger lokale Bösartigkeit zeigen. Sowohl 
Lucksch wie Pietrowski wenden sich gleichfalls gegen die Sternbergsche 
Anschauung und betonen, ebenso wie Türk, dass grosszellige lymphatische Leu- 
kämien nicht Iymphosarkomatös zu sein brauchen, und dass kleinzellige es gleich- 
falls können. Ein kürzlich von Pappenheim und mir gemeinsam untersuchter 
und demnächst zu publizierender Fall typischer akuter grosszelliger Lymphozyten- 
leukämie zeigte bei genauester Untersuchung keinen Lymphosarkomcharakter. 


Die bis vor noch gar nicht allzulanger Zeit gang und gübe gewesene Vor- 
stellung, dass alle akuten Leukämien lediglich durch Lymphozytenvermehrung 
eharakterisiert wird, ist durch neuere Beobachtungen endgültig beseitigt. Wir 
verfügen jetzt über eine grosse Zahl von Beobachtungen akuter Leukämie, in 
welchen die hauptsächlich vermehrten farblosen Biutzellen keinen Lymphozyten- 
charakter aufwiesen, sondern sich in gleich näher zu beschreibender Weise von 
diesen unterschieden. 

An erster Stelle nenne ich hier einen Fall von Alfred Wolff, in welchem 
die grosse Mehrzahl der farblosen Blutzellen aus Elementen bestand, welche zwar 
im grossen und ganzen den Habitus der Lymphozyten zeigten, sich von denselben 
aber dadurch unterschieden, dass das Protoplasma nicht stärker, sondern schwächer 
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gefärbt erschien als der Kern und deutliche basophile Granula enthielt. Es wurden 
auch Übergangsformen zwischen diesen Zellen zu typischen Myelozyten gefunden. 
Die gleiche Zellfo-m fand sich in einem zweiten als chronisch-lymphatische Leu- 
kämie angesehenen Falle in beträchtlicher Menge. Bekanntlich haben L. Michaelis 
und A. Wolff diese Zellen als indifferente Lymphoidzellen bezeichnet und sehen 
in ihnen die Mutterform aller übrigen farblosen Blutzellen. Solche Fälle von 
lymphoidselliger Leukämie sieht A. Wolff als Übergangsform zwischen Lympho- 
zyten- und gemischtzelliger Leukämie an. 

Hierher gehört ferner eine Beobachtung von Parkes Weber, gleichfalls 
eine akute Leukämie betreffend. Die Zahl der kleinen Lymphozyten betrug 34,6 °',, 
die der grossen 56,3°/,. Sowohl im Blut, wie in den Blutbildungsorganen zeich- 
neten sich die granulationslosen Formen durch einen auffällig breiten Protoplasma- 
saum aus, wodurch sie sich von gewöhnlichen Lymphozyten unterschieden. Auch 
enthielten sämtliche Blutbildungsorgane so zahlreiche Myelozyten, dass hier nicht 
an eine Lymphozytenlenkämie mit Beizungsmyelozytose gedacht werden konnte, 
sondern dass sich die Annahme aufdrängte, dass die ungekörnten Zellen aller Blat- 
bildungsorgane die Tendenz zur Weiterentwicklung in granulierte Formen hatten. 
Nach Weber ist die akute Leukämie ein primitiver und weniger differenzierter 
Krankheitstyp. Er erkennt das Vorkommen von Übergangsfällen zwischen den 
verschiedenen Leukämieformen an und hält auch einen direkten Wechsel des Typus 
für möglich. 

Veszpr&my hat neuerdings drei Fälle von akuter lymphatischer Leukämie 
mitgeteilt, bei welchen er die hauptsächlich vermehrten Leukozytenformen als 
grosse mononukleäre farblose Blutzellen bezeichnet, Die histologische Untersuchung 
dieser Fälle ergab nun, dass das Knochenmark fast ausschliesslich aug diesen 
Zellen bestand, und dass dieselben in der Milz und in den Lymphdrüsen gleich- 
falls vorhanden waren, wo sie das eigentliche Organgewebe fast völlig verdrängt 
hatten, so dass man kaum noch dessen Straktur erkennen konnte. Veszprémy 
sieht in diesen Zellen normale Bestandteile des Knochenmarkes und behauptet, 
dass sie ihrem Habitus nach mit den Zellen übereinstimmten, die man bei der 
lymphatischen Leukämie tiberhaupt vermehrt zu finden pflegt. Ans den Abbildungen 
geht aber hervor, dass diese Zellen sicherlich nicht mit grossen Lymphozyten zu 
identifizieren sind, sondern dass sie am meisten den grorsen mononukleären Ele- 
menten gleichen, was mir besonders aus ihrer Kernform hervorzugehen scheint. 
Den charakteristischen schmalen Protoplasmasaum der grossen Lymphozyten sieht 
man nirgends. Auch ist in der Arbeit nicht angegeben, ob die Blutbildungsorgane 
auf Deckglasabstrichpräparaten untersucht worden sind. Aus Schnittpräparaten 
allein kann man aber bei der heutigen Methodik, besonders bezüglich des Granuls- 
gehaltes einer Zelle keine sicheren Schlüsse ziehen. In allen Fällen enthielten 
auch die Blutbildungsorgane echte Knochenmarkriesenzellen und auch vereinzelte 
mononukleäre eosinophile Zellen. Der Verfasser selbst denkt hier an eine myeloide 
Umwandlung. Ich muss sagen, dass ich aus dem Studium dieses Falles den Ein- 
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drack gewonnen habe, dass es sich hier um eine akute myeloide Leukämie ge- 
handelt hat, bei der vielleicht Mvelozyten ohne Granula bezw. mit unreifen, fär- 
berisch schwer darstellbaren Granulis (Pappenheims Promyelozyten) ausgeschwemmt 
worden sind. In Milz und Lymphdrfisen hat offenbar eine myeloide Umwandlung 
stattgefunden, welche die Struktur dieser Organe undeutlich gemacht und die 
kleinen Lymphozyten verdrängt hat, welche ja nicht zur Fortentwicklung fühig sind. 

In ganz ähnlicher Weise möchte ich einen Fall akuter Leukämie von Walter 
Schultze auffassen. Auch die hier beschriebenen grossen einkernigen Zellen 
gleichen nach der Abbildung absolut nicht Lymphozyten, sondern sehen aus wie 
Myelozyten und polymorphkernige Zellen ohne Granulation. Schulze selbst 
spricht diese Ansicht ebenfalls aus. Auch hier fand sich zweifellos myeloide Um- 
wandlung in Milz und Lymphdrüsen, die aber Verfasser als Metastasen aufzufassen 
geneigt ist, | 

Nach diesen Mitteilungen von Veszprémy und Schulze muss man au- 
nebmen, dass es bei der akuten myeloiden Leukämie vorkommt, dass vielleicht 
infolge einer fiberstiirzten Zellenproliferation noch unreife, nicht granulierte Myelo- 
zyten zur Ausschwemmung gelangen können, und so unter Umständen das Bild 
einer akuten -Iymphatischen Leukämie vorgetäuscht wird. Im ombryonalen Leben 
habe ich mich wiederholt von dem Vorkommen solcher fiberstiirzten Reifungen 
überzeugen können, indem ich Zellen auffand, die einen eingebuchteten oder einen 
bereits polymorphen Kern besassen, während das Protoplasma bei allen Färbungen 
bomogen blieb. 

Dann wären die im Laufe der letzten Jahre ziemlich zahlreich mitgeteilten 
Fälle sufsuführen, die ohne Bedenken als akute myeloide Leukämie bezw. akute 
gemischtzellige Leukämie bezeichnet werden müssen und zum Teil auch so von 
den Autoren genannt wörden sind. Dieselben unterscheiden sich mit Ausnahme 
des Grawitzschen Falles dadurch von den chronischen myeloiden Formen, dass 
eine Vermehrung der eosinophilen und Mastzellen fehlt. 

Hierher gehören die Beobachtungen von Billings und Capps, Ewing, 
Türk, Thompson und Ewing, Hirschfeld und Alexander, Arneth, Lazarus 
und Fleischmann, Reckzeh, Plehn, Falconer, Elder, Gordonier, Gins- 
burg ua, denen ich zwei weitere eigene Beobachtungen aus der letzten Zeit 
anfügen kann, über die ich demnächst ausführlicher berichten werde. | 

Leider liegen in den wenigsten dieser Fälle genauere Untersuchungen der 
Blatbildangsorgane vor, so dass also die interessante und wichtige Frage, wie sich 
in denselben die Lymphozyten bezw. Iymphozytenähnlichen Zellen des Knochen- 
markes namentlich prozentualiter verhalten haben, nicht entschieden werden kann, 
Man muss nämlich daran denken, dass hier vielleicht ein ähnlicher Befund wie 
in, oben zitierten Parkes-Weberschen Falle hätte vorliegen können. Was den 
Blutbefund betrifft, so sind die Norm übersteigende Lymphozytenwerte nur in den 
Fällen Billings und-Capps, Ewing und Arneth erwähnt. 

Betrachtet man alle hier zitierten Fälle, so muss man anerkennen, dass 
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eine kontinuierliche Reihe von Übergangsformen von der typischen 
akuten Lymphozytenleuk&mie zur akuten gemischtzelligen Leukämie 
führt. Wir baben bei der gewöhnlichen akuten Lymphozytenleukämie im wesent- 
lichen eine Vermehrung der grossen, seltener der kleinen typischen Lymphozyten, 
und das etwaige Vorkommen von Myelozyten ist bisher von den meisten Autoren 
als eine Reizungsmyelozytose aufgefasst worden. Wir haben dann Fälle, wovon 
Parkes Weber eine instruktive Beobachtung mitgeteilt hat, in welchen die 
vorhandenen grossen mononukleären Elemente in ihrem Habitus nicht den typischen 
Lymphozyten entsprechen, sondern sich mehr dem nähern, was als grosse mono- 
nukleäre Zelle bezeichnet wird, und vielleicht der Splenozytenleukämie von Pappen- 
heim und den Lymphoidzellen von Michaelis und Wolff entspricht. Wir haben 
dann ferner akute Leukämien, in welchen, wie in der Beobachtung A. Wolffs, 
neben. beträchtlichen Mengen von Myelozyten Zellen vom Lymphozytentypus vor- 
handen sind, die aber wegen ihres in einigen Punkten abweicheaden Äusseren 
als Lymphoidzellen bezeichnet werden. Die nächste Etappe auf dieser Bahn sind 
dann die Fülle von Veszprémy und Walter Schultze, in welchen die vermehrten 
grossen einkernigen Zellen sicherlich keine Lymphozyten sind, sondern durchaus 
Myelozyten gleichen, nur dass ihnen die Granulationen des Protoplasmas fehlen. 
Dann kommen die Fälle von sicherer akuter myeloider Leukämie mit abnorm 
hohen Lymphozytenwerten und schliesslich die akuten myeloiden Leukämien ohne 
abnorm hohe Lymphozytenmengen. 

Demnach wäre also die akute Leukämie als eine Erkrankung 
der Blutbildungsorgane aufzufassen, die histogenetisch — trotz der 
morphologischen Unterschiede der vorzugsweise vermehrten farblosen 
Blutzellen in den extremsten Fällen der hier aufgeführten Reihe — 
im wesentlichen einheitlicher Natur ist. Diese Auffassung stützt sich in 
erster Linie auf die neueren Anschauungen fiber Verwandtschaft der einzelnen 
Lenkozytenformen. . Sie ist gänzlich unvereinbar, wie ausdrücklich betont werden 
muss, mit der alten Ehrlichschen dualistischen Lehre, nach welcher Lymphozyten 
und Granulozyten zwei ganz verschiedene Zellarten sind, die einen getrennten Ent- 
wicklungsgang nehmen und nichts miteinander zu tun haben und niemals ineinander 
übergehen. Die von vielen neueren Autoren und ausser von Grawitz, zum Teil 
von Türk und in gewissem Sinne auch von Pappenheim und auch von mir vertretene 
unitarische Ansicht leitet mit Pappenheim sämtliche Leukozytenformen 
ab von einer rundkernigen Stammform vom Habitus des grossen Lym- 
phozyten. Die Bildung aller anderen Leukozytenformen aus dieser durch all- 
mähliche Reifung lässt sich, sowohl im embryonalen Knochenmark wie in dem 
junger Tiere, ferner auch im leukozytotisch gereizten Knochenmark, wie nament- 
lich Rubinstein gezeigt hat, direkt nachweisen. Aber auch das Studium der 
myeloiden Umwandlung der Milz und der Lymphdrüsen unter pathologischen Be- 
dingungen stützt diese Anschauung, da in den genannten Organen die Granulo- 
zyten nur aus Lymphozyten entstehen können. Von einigen neueren Autoren ist 
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besonders für das Knochenmark dieser Entwicklungsgang bestritten worden, und 
namentlich hat ausser Türk Naegeli behauptet, dass die Stammzellen der Granu- 
Jozyten im Knochenmark von den Lymphozyten durchaus verschiedene, wenn auch 
ähnlich aussehende Zellen seien, welche er Myeloblasten nennt. Verf. hat mit 
Psppenheim und anderen diese Theorie stets bestritten, da es ihm niemals ge- 
lungen war, sichere morphologische Unterschiede zwischen diesen Zellen und den 
Lymphozyten des Knochenmarkes aufzufinden. Die Frage, ob die Granulozyten 
aus den Lymphozyten direkt entstehen, oder aber auf dem Umweg über eine 
Zelle die den grossen mononukleären Formen gleicht, habe ich früher ausdrücklich 
dahingestellt sein lassen. Pappenheim hat früher mit Nachdruck gleichfalls 
Unterschiede zwischen Naegelischen Myeloblasten und grossen Lymphozyten nicht 
anerkannt. Neuerdings gibt er an (Fol. haem. 1906, S. 347), dass es Myelozyten 
ohne Granulatiohen gibt, — Lymphozyten mit Myelozytenkern, für welche er im 
speziellen den Ausdruck Myeloblasten reservieren will, welche aber ebenfalls sich 
erst aus Grossen Lymphozyten herleiten sollen, mit dieser somit in zytogenetischer 
Nuanee stehen. 

Während nämlich Naegelis Myeloblasten mit den grossen Lymphozyten in gar 
keinem genetischen Konnexe stehen sollen, sondern myeloide Nennwerte äquivalent 
den lymphoiden Stammzellen sein sollen, lässt Pappenheim seine „Myeloblasten“ 
aus den den lymphatischen Grosslymphozyten homologen medullären Grosslympho- 
zyten hervorgehen. Seine Myeloblasten sind keine Äquivalente, sondern eine Fort- 
bildungsphase der medullären Grosslymphozyten. Diese letzteren sind aber mor 
phologisch homolog und identisch mit den lymphatischen Grosslymphozyten. 

Wenn im basophilen Protoplasma diese Zellen Granulationen aufnehmen, 
nennt er sie Promyelozyten, während die fertigen Myelozyten ein oxyphiles Proto- 
plasma haben. Die Frage der feineren strukturellen Veränderungen beim Über- 
gang von Lymphozyten in Myelozyten bedarf jedenfalls noch eingehendsten Studiums. 
Dass aber in allen Blutbildungsorganen Grosse Lymphozyten die 
Stammzellen der Granulozyten sind, halte ich mit Pappenheim für 
erwiesen. 

Von diesem Standpunkte aus betrachtet erscheint auch die oben 
skizzierte allmähliche Übergangsreihe von der akuten Lymphozyten- 
leukimie zur akuten myeloiden-gemischtzelligen Leukämie ganz patür- 
lich und auf einwandsfreier Betrachtung tatsächlicher Verhältnisse 
beruhend. 

Auf Grand dieser Lehre von der einheitlichen Abstammung aller Leukozyten 
erklären sich am ungezwungensten die neuerdings wiederholt mitgeteilten Fälle 
vom Übergang eines Leukämietypns in einen anderen, 

Tark, Wilkinson und Malland sahen myeloide Leukämien in Iymphatische 
übergeben.) Besonders bemerkenswert ist eine Beobachtung Türks, wo die 








) C£. die Besprechungen dieser Fälle von Pappenheim in dieser Zeitschrift, 
welche in diesem Sinne erfolgt sind. 
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vorhandenen Lymphozyten nicht den typischen Habitas dieser Zellformen zeigten, 
sondern hier und da die Andeutungen von Grannlationen aufwiesen, offenbar aber 
Zwischenformen zwischen Marklymphozyten und Myelozyten waren. Nach Pappen- 
heim ist die akute medulläre Grosslymphozytenleukimie gewissermassen nur das 
Extrem der atypischen Myeloidleukämie, 

Ich muss schliesslich in diesem Zusammenhange auch auf einige eigene 
Beobachtungen bei akuter wie bei chronischer Leukämie hinweisen, die ausführ- 
licher an anderer Stelle publiziert sind und wonach mir wiederholt bei Lympho- 
zytenleukämie der Nachweis von Granulozytenwucherung in der Milz und den 
Lymphdrüsen, bei Gemischtzellenleukämie von Lyınphozytenwucherung in Milz und 
Drüsen gelungen ist. Wie anders wären diese Befunde zu erklären als durch 
eine einheitliche Abstammung der Granulozyten von den Lymphozyten, mag man 
sie durch vikariierende Funktion der Milz und Lymphdrtisen erklären, oder anders? 

Ich glaube man muss unter Berücksichtigung dieser neueren Befunde bei 
Lenkämien und auf Grund der unitarischen Abstammungslehre der Leukozyten 
zugeben, dass Parkes Weber recht hatte, als er schrieb: „Alles in allem 
scheint die akute Leukämie ein primitiver und weniger differenzierter Krankheits- 
typ zu sein als die mehr chronischen Formen lymphatischer Leukämie. 

Es gibt nicht nur Übergangsfälle zwischen den verschiedenen Formen der 
Leukämie, sondern es ist wahrscheinlich, dass ein direkter Wechsel im Typus 
bei dieser Krankheit vorkommen ‚kann. Damit ist im Gegensatz zu Ehrlich 
einer mehr einheitlichen Auffassung der leukämischen Erkrankung das Wort ge 
redet und die schon von A. Fraenkel ausgesprochene Meinung wieder zum Teil 
zur Anerkennung gebracht, der gleichfalls in den grossen Lymphozyten die Stamm- 
zellen aller Leukozyten sah und keine scharfe Wesenstrennung zwischen akuter 
und chronischer (myeloider) Leukämie gezogen wissen wollte. Ä 
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Referate. 


169—196, Ricerche Italiane di Ematologia nel eampo Ostetrico e Ginecologice 


per il Prof. Giuseppe Vicarelli, 
Direttore dell’ Istituto Ostetrico-Ginecologico della R. Universita di Torino. 


Continuasione. V. R. „Folia haematologica“. I. Jahrgang, No. 9. S. 535. 
(Sammelreferat.) 


E. Cova, Sul modo di comportarsi dei leucociti eosinofili in circolo, nella 
gravidanse, nel parto e nel puerperio. Compt. Rend. del Coagr. Intern. de 
ynecol. et Obstetr. Roma 1902. 
° Der Autor fand, dass bei gesunden Schwangeren der Gehalt an eosinophilen Zellen 
im ‚Kreislauf hinsichtlich ihres Verhältnisses zu anderen Leukozyten keine Modifikationen 
erleidet. 

Er fand ferner, dass durch den Geburtsakt die Eosinophilen des zirkulierenden 
Blutes sich merklich an Zahl verringern; diese Verringerung macht sich bemerkbar in 
jeder Periode der Geburt. In den Fällen, wo er bei Mehrgebärenden Aneosinophilie fand 
(während der Schwangerschaft), handelte es sich niemals um gesunde Frauen. 

‘ Im Falle schwerer Nierenschädigung fand der Autor absolute Anesinophilie am Ende 
er Gebart. 

Die einseitige Verringerung der eosinophilen Zellen bleibt in den ersten Stunden 
des Wochenbettes bestehen, kehrt aber nach kurzer Zeit zur Norm zurück. 

Der Autor bezieht diese quantitative Verringerung der Eosinophilen beim Geburts- 
akt auf eine Intoxikation. 


G. de Paoli, Crisi periodiche mensili della gravidanza. Archivio di Ostetricia 
e Ginecologica. Napoli 1903. 

Bei der Untersuchung, ob Modifikationen in den verschiedenen organischen Systemen 
der Schwangeren während der Epoche der Katamenien vorkommen, konstatiert der Autor 
derartige Modifikationen bei verschiedenen organischen Funktionen. 

Dem Autor zufolge wiirde sich während dieser Epoche folgendes am Zirkulations- 
apparat bemerklich machen: 

1. Der Blutdruck vermehrt sich allmählich bei der Schwangeren gegen das Ende 
des neunten Monats. 

3. Entsprechend den Krisen tritt keine Verringerung des Blutdrucks auf. 

re In den Tagen, die der Geburt voraufgehen, ist der Blutdruck ganz bedeutend 
vermehrt. 


G. Baineri, Di alcune ricerche bio-chimiche nel sangue delle gravide, nel 
sangue materno e fetale. Archivio di Ostetricea e Ginecologia. Napoli 1903. 
i der Bestimmung der Kalksalze und der Albuminoide im Blut und Urin der 
Schwangeren, ferner am miitterlichen und fötalen Blut kommt der Autor zu folgenden 
üssen: , 
1. Die Quantität an Kalksalzen wie Blatserum während der ersten Schwanger- 
schaftamonate ist erheblich vermehrt. Das fütale Blut enthält mehr als das mütterliche. 
2. Der Gehalt an Kalksalzen im Urin ist bei der Schwangeren und Nichtschwar- 
geren gleich. 
8, Die Albuminoide, die Aschen und der Trockenrtickstand des Blutes sind quanti- 
tativ im normalen Zustand grösser als bei der Schwangeren: bei Vergleichung der Zahlen 
in den verschiedenen Monaten bemerkt mau keine Unterschiede. 
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4. Im fötalen Blute ist der Gehalt an Albuminoiden, an Aschen, an Proteinen und 
an Trockenrückstand grösser als im miitterlichen Blute. 

5. Eine bemerkenswerte Besieh zwischen der Gerinnbarkeit des Blutes und der 
Menge der Kalksalze ist festzustellen. Hieraus ergibt sich die Indikation der Verordnung 
von Kalksalzen für die Behandlung von Metrorrhagie. In einigen persönlichen Fällen 
konnte der Autor diese Therapie loben. 


6. Raimeri, Sull’ attivita coagulante del sangue durante fa gravidansa e 
sall’ attivita coagulante del sangue materno e fetale. Rassegna d'Ostet. e 
Ginecologia. Napoli 1908. 

Der Autor schliesst: 

1. Die Gerinnungsfähigkeit des Blutes während der Schwangerschaft wächst pro- 
gressiv, indem sie ihr Maximum gegen das Ende erreicht. 

2. Im Puerperium ist sie geringer als in der Schwangerschaft, grösser jedoch als 
bei der Nichtsehwangeren. 

3. Die Gerinnungsfähigkeit des Geburtsblutes, herstammend von der Loslösung des 
Mutterkuchens, ist grösser als die des Menstrualblutes, aber geringer als die des Blutes 
vom Ende der Schwangerschaft. 

4. Die Gerinnungsfähigkeit des fötalen Blutes hat ungefähr dieselben Werte wie 
die des mütterlichen Blutes, genommen aus der wunden Plazentarstelle, jedoch geringer 
als das während der Wehen aus der Armvene stammende. 

5. In zwei Fällen von Zwillingsschwangerschaft bestand keine Abweichung gegen- 
über den sonstigen festgestellten Werten. 


C. Ferraresi, Contributo alla ematologia ostetrica (Lochi). Atti della Soc. 
Ital. di Ostet. e Ginecologia. Roma 1903. 

Beim Vergleich des Lochialblutes mit dem des zirkulierenden Blutes findet der 
Autor eine Vermehrung der polynukleären Leukozyten bis zu einem Maximum von 97 Proz. 
Dieses Maximum macht sich besonders bemerklich am dritten Tage des Wochenbettes. Das 
Verhalten der Eosinophilen ist immer ein inkonstantes; sie sind am spärlichsten in den 
ersten drei Tagen. 

Auch ist das Zahlenverhältnis der roten Blutkörperchen zu den Leukozyten 
schwankend: das Zahlenverhältnis von 1,5:1 am fünften Tage ist das am meisten konstante. 
Man findet auch merkbare Jodophilie, welche der Autor in Beziehung bringen möchte mit 
dem Vorhandensein bakterieller Prozesse der äussersten Genitalwege. 


Pians, Ematopoiesi dell’ utero desunta dagli elementi morfologici del 
mestruo e del sangue spremuto della placenta di donna. Monitore Zoologico 

i Dicembre 1903. 

Der Autor stellte fest: 

1. Dass in der ersten Phase der Menstruation ausser den gewöhnlichen Blutelementen 
sich grosse, runde und polyedrische Zellen mit grossem Kern und 1—8 Kernkörperchen 
finden, mit netzartiger Struktur der Chromatinsubstanz und einem Zytoplaama mit licht- 
brechenden und bisweilen durch Eosin färbbaren Körnchen. | 

Man bemerkt weiter normale rote Blutkörperchen; ferner andere, färbbar mit Neu- 
tralrot und Methylenblau. 

In einer weiter vorgeschrittenen Phase der Menstruation weisen diese Elemente die 
Anzeichen der Involution auf. | 

2. Im Safte von der Oberfläche der Plazenta finden sich Zellen, die abzustammen 
scheinen von der Hafthaut, vermischt mit roten Blutkörperchen. 

Der Kern dieser Zellen stellt dieselben Charaktere dar wie der Kern der Menstrual-" 
Deziduazellen. Aber bisweilen weist er eine chromophile Substanz in Knäuelform auf. Zu- 
weilen weist das Zytoplasma dieser Zellen ein Depot von Blutfarbstoff auf. Man bemerkt 
auch im Plazentarsaft zablreiche rote Blutkörperchen, färbbar mit Neutralrot und nach der 
Poggi’schen Methode. Er glaubt demnach, dass im Uterus der Frau eine haematopoetische 
Funktion vorhanden ist. 


Zanfrognini e Seli, Sulla presenza dei globuli rossi immaturi nel sangue in 
gravidanza e in puerperio. Annali di Ostetricia e Ginecologia. Milano 1908. 

1. Die Autoren tärbten nach der Methode von Vassale Bluttrockenpräparate von 

Schwangeren aus verschiedenen Epochen der Schwangerschaft; sie fanden, im 3—5 Monat 

der Schwangerschaft ist im allgemeinen eine Zunahme der unreifen roten Blutkörperchen 
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im Kreislauf wahrzunehmen, es ist jedoch nicht mit Sicherheit einc regelmässige Zunahme 
anzunehmen. 

2. Vom 6-8 Monate vermehren sich die jungen Elemente allmäblich, erreichen 
aber niemals hohe Werte (ihr Maximum ist 1.3 Prozent); ihre Zunahme ist jedoch bei 
allen Schwangeren eine konstante. 

3. Es besteht in der Schwangerschaft eine Beziehung zwischen der Verringerung 
der roten Blutkörperchen und der Vermehrung der unreifen Formen, 

4. Bei en"Geburtswehen bemerkt man oft Zunahme dcr jungen Elemente. 

6. Im Wochenbett hält die Zunahme weiter an und ist am grössten am 6.—8. Tage. 
Am 10. Tage ist bereits wieder eine Verringerung der jungen Formen bemerkbar. 

6. Am 30. Tage des Wochenbettes sind die jungen Fo.:men schon ziemlich selten 
und bald nachher fallen sie zur Nurm ab. Allein bei der Stillenden vollzieht sich ihre 
Verringerung langsamer. 


M. Savaré, Ricerche sulla presenza dei globuli rossi immaturi nel sangre 
in gravidanza o puerperio normale e complicati da malattie. Ann. di 
e Gin. Milano 1904. 
Der Autor färbt mit Neutralrot und bestätigt dadurch die Resultate von Zanfrog- 
nimi und Soli nach der Methode von Vassale (8. o. vorstehendes Referat.) 
r fand: 
1. Die jungen roten Bintkörperchen vermehren sich an Zahl sozusagen mit dem 
Alter der Schwangerschaft. 
k 2. Während der Geburt erleiden sie keine bemerkenswerten numerischen Schwas- 
ungen. | - 
3. Die Vermehrung bält im Wochenbette an. | 
4. Schwangerschaften und Wochenbetten, kompliziert mit Anaemie, führen keine 
Vermehrung dieser roten Körperchen herbei. 
5. Die Schwere der Anaemie steht in direktem Verhältnis zur Zahl dieser Körperchen. 
6. Wenn die Anaemie auf dem Wege der Besserung ist, bemerkt man eine fort- 
schreitende Verringerung dieser unreifen Elemente, 


La Torre, La funzione ematopoietica dei vasi uterini. Roma 1904. 

Der Autor hat die Uteringefdsse verschiedener Virgines, Schwangerer aus verschie- 
denen Epochen der Schwangerschaft und Wöchnerinnen untersucht. Er fand bei den Uterin- 
gcfässen in vorgeschrittener Schwangerschaft und Puerperium eine Verdickung der arte 
riellen Wände. Die Endothelien springen nagelförmig in das Gefässlumen hervor, sodass 
dasselbe merklich reduziert wird. Einige Endothelien sieht man frei im Gefässlumen, ver- 
mischt mit anderen Blutelementen. 

Der Autor bestreitet, dass di. Wände der Uteringefässe eine wahre haematopoetische 
Funktion erfüllen, da’die dem Blute beigemengten Endothelzellen sich nicht in echte Blut- 
elemente transformieren können. 

Er glaubt, dass die Verdickung der Gefässwände und die Verkleinerung der Lichtung 
an den Uterusarterien nicht den Zweck hat, neues Blut zu produzieren, sondern dazu 
dient, die Uterinarterien zu teilen, um so die erste Ursaehe des Geburtseintrittes und 
dann die Involution des Uterus vorzubereiten. 


A. Ravano, Osservazioni sopra un caso di anemia perniciosa in gravidanza. 
Archivio di Ost. e Ginec. Napoli 1904. 

Der Avtor ‘ard: 

1, Die .zogr.ssive pernizidse Anaemie in der Schwangerschaft führt nicht not- 
wendigerweise „un: Exitus, wıe man nach einigen hat annehmen wollen. 

2. Nach F.ststellung der Diagnose der perniziösen Anaemie drängt sich dem Geburts 
helfer zwinge‘.d die Unterbrechung der Schwangerschaft auf. 

3. Die Behandlung muss darauf gerichtet sein, die Kräfte der Kranken mit Exzi- 
tantien zu erhalten, besonders aber in den ersten Tagen des Wochenbettes, die Elimins- 
tionen der ziixalierenden Autotoxine zu begtlustigen und die formativen Funktionen des 
Knochenmarkes urzustacheln. 


A. Capoldi, Sulla diffusione delle tifo-agglutinine in gravidanza. Arch di 
Ostet. e Ginec. 1904. 
Der Autor hat Untersuchungen an Meerschweinchen angestellt, wie sich der Ueber- 
gang verhält von Typhus-Agglutininen vom Blute der Schwangeren auf das Blut des 
Foetus. and: 
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Das Agglatinin passiert mit grosser Geschwindigkeit von der Mutter auf die Frucht 
vad zwar in einem Masse, welches die aktive Immunisation der Mutter verbietet. 

Ausserdem wurde gefuuden in der Amnionfiüssigkeit ein bemerkenswertes Aggluti- 
nationsvermögen, welches aber immer beträchtlich niedriger war als das des mtitterlichen 
und fötalen Blutes. 

Der Autor erklärt die Eigentümlichkeit, dass das Agglutinstionsvermögen der Am- 
nionflüssigkeit geringer ist als das des mütterlichen und kindlichen Blutes mit der Tat- 
sache, dass das Agglutinationsvermögen in Transsudaten überhaupt geringer ist als im Blute. 


A. Capeldi, Sul contenuto di grasso del sangue nella gravidanza e nel puer- 
perio. Arch. di Ost. e Ginec. 1904. . 

Bei seinen Untersuchungen hielt sich der Autor fast ausschliesslich an die Methode 
von Munk und Rosenstein und führte sie aus am Blute trächtiger Meerschweinchen 
und Hündinnen. Er fand: 

1. Während der Schwangerschaft eine Vermehrung an zirkulierendem Blutfett. — 

2. Der Embryo kommt zu Tage mit: einem Gehalt an Blutfett, welches dem der 
Mutter gleichkommt. 

8. Im Wochenbett erleidet das Blutfett keine fernere Vermehrung. 

4. Bei Meerschweinchen kann man annehmen, dass die milchbildende Funktion in 
Abhängigkeit vom zirkulierenden Blutfett ist. . 

Y. Cerdare, Sulla fissasione dei pigmenti biliari nella placcnta, Messina, Tip. 
Nicastro. 1904. 

Auf Grund seiner Untersuchungen glaubt der Verfasser schliessen zu dürfen, dass 
ie der Plazenta Ikterischer die Gallenpigmente niedergeschlagen werden zwischen den 
Blutkörperchen des mütterlichen Blutes und seinem Plasma und dadurch verhindert werden 
in die Nabelgefässe und somit zum Foetus zu gelangen durch die Epithelien der mütter- 
lichen Blutwärme, welche die äusserste Schicht der plazentaren Zotten bilden. 


E. Santi e G. Aceonei, Sul comportamento delle solusioni. di glucosio nella 
circolasione artificiale della placenta. La Ginecologia. 1904. Fi 

Die Autoren haben Versuche angestellt, mittels kfinstlicher Zirkulation der Plazenta, 
um den plazentaren Austausch der Salze zu studieren, wie er aufdiese Weise zu Tage tritt. 

Indem sie nun analoge Versuche von Merletti widerlegen, kommen sie zu dem 
Sch'uss, dass einerseits ein von Czempin bereits verkiindetes Prinzip nicht in Abrede zu 
stellen ist, dass nämlich ein placentarer Austausch sich vollzieht, ausser durch osmotische 
Phänomene auch noch durch elektive Funktionen der Zottenelemente der Plarenta; ande- 
rerseits jedoch behaupten sie, dass diese Kigentümlichkeit des Synzytiums in keiner Weise 
bewiesen wird durch das Verhalten einer Glukoselösung, die man durch die Plazenta zirku- 

eren lässt, 


6. Ratmeri, Sui fermenti solubili e sulla funzione digestiva della placenta, 
Atti della Soc. Ital. di Ostet. e Ginecologia. Vol. X. 1904. 

Der Autor stellt folgende Schlussätse auf: 

1. Es geht aus direkten und indirekten Versuchen unzweifelhaft hervor, dass die 
Konstitution des mütterlichen Blutes verschieden ist von der des fötalen. 

2. Die Konstitution des fütalen Blutes lässt annehmen, dass eine Auswahl statt- 
findet aus den im mütterlichen Blute zirkulierenden Substanzen. 

3. In der Plazenta existieren nicht wie bei der Magenverdauung lösliche Fermente 
und wenn man gewisse Reste der Eiweisszersetzung entfernt, so folgt, dass durch die 
Fette und die Kohlehydrate eine spesifisre elektive Tätigkeit ausgetibt wird, verursacht 
wahrseheinlich durch die metabolische Tätigkeit der Zottenepithelien, ganz wie bei der 
Niere und der Leber. 

4. In den plasentaren Zotten vollzieht sich daher, eine keineswegs einheitliche 
Funktion; dieselbe ist vielmehr analog der der Darmzotten und nur in diesem Sinne kann 
die digestive Tätigkeit der Plazenta aufzefasst werden. 


6. Raineri, Confronte fra il sangue della vena porta, il sangue generale e il 
sangue della vena ombellicale. La Ginecologia. Firenze 1904. 

Der Autor fand, dass das Blut der Nabelvenc analog ist dem der Pfortader und in 
Rechnang gezogen die Differenz zwischen venösem und arteriellem Blute des Nabelstranges, 
behaaptet er, dass zwischen Mutter und Fötus echte Phänomene eines plagentaren 
Stofwechsels bestehen. 
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R. Costa, Sul passagio dei grassi da madre a feto. Ann. di Ost.eGin. Milano 1904. 
Der Autor kommt auf Grund experimenteller Untersuchungen zu folgenden Schitissen : 
1. Die charakteristiache chemische molekulare Zusammensetzung des Fettes in der 
Plasentarzotte zerfällt bei dem Uebergang der Fette von der Mutter auf den Fötus. 
2. Dieser Uebergang vollzieht sich nicht unter der Form von Neutralfetten, auch 
wenn sie fein emulsioniert sind. 
8. Die Einfuhr von Fetten auf Seiten des Fötus geschieht mit Wahrschein- 
lichkeit unter der Form von Seife: das Neutralfett würde dann d die Aktivitat der 
Zotten konstituiert werden. 


L. Confalonieri, Ricerche sulla alcalescenza del sangue materno e fetale. 
Rass. di Ost. e Ginec. Napoli 1904. 

Der Verfasser fasst die Besultate seiner Untersuchungen in folgender Weise zu- 
sammen: 

1. Es besteht bei der gesunden Schwangeren im Gegensatz zur Nichtschw 
ein merklicher Grad von Subalkalescenz des Blutes und dies ausgesprochener bei der - 
gebärenden als bei der Mehrgebärenden und ist noch ausgesprochener bei der kranken 
Schwangerco. Das Sinken des analkalimetrischen Wertes besteht hauptsächlich in der 
ersten Hälfte der Schwangerschaft. 

2. Dre Wehen haben den Effekt, die Subalkaleszenz noch mehr hervorzuheben. 

8. Die Blutalkaleszenz, bereits in der Schwangerschaft vermindert, sinkt noch mehr 
im Wochenbttt; die erstmalige Geburt und das pathologische Puerperium lassen dieses 
Phänomen ncch evidenter hervortreten. 

4. Die Alkaleszenz des fötalen Blutes ist kleiner als die des miitterlichen. 


F. Mirte, Su di alcune modifizioni della crasi sanguigna dopo le operazioni 
ginecologiche. Ann. di Ost. e Ginec. Milano, Genuaio. 1904. 

Der Verfasser fand: 

1. (tynäkologische Operationen haben eine Vermehrung der Leukozyten im Gefolge, 
besonders ausgesprochen von seiten der neutrophilen Zellen. 

2. Diese Leukozytose ist vorübergehend und hat keine konstante Dauer, obschon sie 
etwas verlängert bei schweren und cingreifenden Operationen. 

8. Die Organe, an denen die Operation stattfindet, sind ohne modifizierenden Einfluss 
auf den Verlauf der Leukozytose. 

4. Die Vermehrung der roten Blutkörperchen nach gynäkologischer Operation ist 
wenig erheblich, von geringerer Dauer als die der Leukozyten und kann auch fehlen. 

ö. Die Vermehrung des Blutfarbstoffs ist nicht konstant und wenn sie vorhanden ist, 
von geringer Bedeutung. 


A. Bertino, Sul passaggio delle lisine dalla madre al feto. Arch. Italiano di 
Ginccologia. 1905. 

Zufolge seiner Versuche an Kaninchen kommt Verfasser zu folgenden Schlüssen: 

1. Die artifiziellen Lysine gehen von der Mutter auf den Fötus über, wenn die 
erstere während der Schwangerschaft immunisiert ist. 

2. Die Lysine gehen nicht von der Mutter auf den Fötus, wenn di Immunisation 
vor der Konzeption stattgefunden und dieselbe dann während der ganzen Dauer der 
Schwangerschaft unterbrochen wurde. | 

3. Die Lysine gehen nicht von der Mutter auf die Frucht während des Stillens. 

4. Die Lysine gehen nicht in gleichem Masse auf alle Föten demselben Wurfes über. 


6. Raineri, Di alcunemodificazioni del sangue in rapporto alla mestruazione. 
La Ginecologia. Firenze. 1905. 

Verfasser fand: | 

1. In der prämenstruellen Feriode und in den ersten Tagen der Menstruation ist 
das Gerinnungsvermögen verinindert. 

2. In der gleichen Periode sind auch vermiudert das mikrobizide und antitoxische 
Vermögen, in besonderer Hinsicht auf den Typhusbazillus, auf den Milzbrand, den Strepto- 
kokkus pyogenes und auf das Diphtheriegift. 

3. Die herabgesetzte Widerstandsfähigkeit des Organismus, die gleichzeitig mit einer 
Infektionskrankheit besteht, kann ihre Ursache haben in dem herabgesetzten Gerinn 
vermögen und der herabgesetzten mikrobiziden und antitoxischen Fähigkeit des Blutes. 
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PF. Varalde, Gli organi ematopoietici in gravidanza e puerperio. Giornale della 
B. Ace. di Torino. 19065. 

Der Autor hat Untersuchungen angestellt am Knochenmark, der Mils, den periute- 
rinen lymphatischen Ganglien und dem Blut trächtiger und wôchnerischer Kaninchen und 
Meerschweinchen. 

Ex fand: 

Es existiert während der Trächtigkeitsperiode eine mässige Hyperleukozytose, welche 
sich nach Berechnung im Mittel erweist als im Werte von 8—10000 weissen Blutkörper- 
chen per Kubikmillimeter; auch in gefärbten Prüparaten ist die Vermehrung der poly- 
nukleären Leukozyten ersichtlich. Die Zahl der roten Blutkörperchen weist während der 
Schwangerschaft keine bemerkenswerten Schwankungen auf: es ist jedoch der Prozentsatz 
der mit Neutrolrot färbbaren Erythroblasten vermehrt. | 


C. Morletti, Glicemia naturale cd esperimentale nella madre © nel feto. 
Ferrara. Tipografia Bresciani. à. . 

1. Die Glykolyse „in vitro“ des fötalen Blutes scheint nicht kräftiger zu sein als 
die des miitterlichen Blutes, 

2. Die experimentelle mütterliche Hyperglykaemie ruft freilich auch eine fötale 
Hyperglykaemie hervor, aber der Prozentsatz an Glykose im fötalen Blute bleibt sozusagen 
immer wenigstens um die Hälfte hinter dem Gehalte des mütterlichen Blutes zurück. Der 
Uebergang von Glykose von der Mutter auf die Frucht vollzieht sich nicht einfach nach 
den Gesetzen der osmotischen Physik, sondern auch noch durch die vermittelnde Tätigkeit 
der komplizierten biochemischen und elektiven Funktionen der plazentaren Zottcnelemente. 


F. Varalde, Esperimenti di circolasione artificiale nella placenta. Arch. di 
Ostet. e Ginec. Napoli. 1900. 

Schon bei seinen ersten Versuchen, die er nach seiner Methode anstellte, bemerkte 
der Autor eine beträchtliche Transsudation von Flüssigkeit vou der mütterlichen Ober- 
fläche der Plazenta. 

Auf Grund seiner Versuche schliesst er aus, dass die Plasentarsotten ein einfaches 
Filter zwischen der mütterlichen und fötalen Zirkulation repräsentieren, und er ist geneigt 
zu glauben, dass die plazentaren Zottenelemente keine fixierende und elektive Fähigkeit 
für Glykose besitzen. Die plazentare Zotte würde eine semiimpermeable Membran dar- 
stellen zwischen den beiden Kreisläufen der Mutter und der Frucht. 

Die Tatsache, dass die Plazenta mehr oder weniger geringe Mengen von Glykose 
fixieren kann, ist noch nicht ausreichend, um dieses Phänomen auf eine besondere bio- 
chemische Eigenschaft der Zottenelemente zurückzuführen, da auch leblose kolloide Sub- 
stanzen, wie z. B. Gelatinescheibchen die Eigenschaft erklären können, ein gegebenes 
Element zu fixieren, welches in dem Lösungsmittel enthalten ist, mit dem sie imbibiert sind. 


V. Belli, Della compositione del sangue materno e fetale in gravidanza 
fisiologica e nell’anchilostoma anemia. Rivista Critica di Chinica Medica. 
1905. Firenze, 

Der Autor untersucht, ob die Wechselbeziehungen, die normalerweise swischen 
mütterlichem und fötalem Blut bestehen, alteriert werden in Zustände von Anaemie bei 
der Schwangeren, beziehungsweise ob der Fötus selbst in Mitleidenschaft gezogen wird 
durch die pathologischen Lebensbedinguugen der Mutter. | 

Bei einem Fali von Ankylostomiasis bei einer Schwangeren erhob der Verfasser 
folgenden Befund: 

1. Vermehrung des Blutfarbstoffes, des spezifischen Gewichtes und des festen Rück- 
standes im fötalen Blut; nicht verändert sind die Verhältnisse der Alkaleszenz und der 
Eiweissstoffe. 

2. Der Fötus der anaemischen Frau steht an Gewicht und Grüsse unter dem Mittel- 
mass, ihr Blut leidet Mangel an roten Blutkörperchen, Haemoglobin, spezifischem Gewicht, 
isotonischem Vermögen, festem Rückstand, Aschen, unlöslichen Salzen und Eiweisstoffen. 


E. Rieea-Barberis, La morfologia del sangue nel periodo Catameniale delle 
donne. Torino. Archivio per le Scienze Mediche. 1906. 
Die bei Blutuntersuchungen an der gesunden und kranken Frau erhaltenen Resultate 
führten den Autor zu folgenden Schlüssen: 
In der Praemenstrualperiode nimmt die Menge des Haemoglobins ab, während die 
Zahl der roten Blutkörperchen unveränderlich bleibt und sich gleichwohl der Valor globu- 
laris verringert. Eine mässige Verringerung des spezifischen Gewichtes und der isoto- 
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nischen Resistenz besteht auf Seiten der roten Blutk? hen, während die Resistenz des 
Haemoglobins sich bisweilen als verinehrt erweist. Weiter eine Vermehrung der Leuko- 
zyten und besonders der Lymphozyten. Gegen das Ende des haemo i Stadiums 
sinkt das Haemaglobulin, welches inzwischen von neuem vermehrt war, wieder bemerkens- 
wert herab und gleichzeitig nehmen die roten Blutkörperchen ab, wodurch der Valor globu- 
laris unverändert bleibt. Es macht sich bemerklich eine Hyperleukozytose; eine neue Ver- 
mehrung der Lymphozyten und der Leukozyten mit polymorphem Kern. 

Diese Verhältnisse, welche der Autor auch an amenorrhoischen Frauen feststellen 
(an Chlorotisches, Nephritischen, Typhösen, Idiotischen), liessen ihn zu der Ueberseuguag 
kommen, dass die Ovulation, wenn einmal eingetreten, nicht mehr aussetzt bis zur 
Epoche der Monopause, nicht einmal in Fällen, bei denen zeitweilig während längerer oder 
kürserer Zeit die Menstruation fehlt. | 


E. Seli, I globuli rossi immaturi nel sangue in rapporto alla mestruazione. 
Annali di Ostetriccia o Ginecologia. Milano. 1806. 

Der Autor wollte untersuchen, ob durch die Menstruation die in Trockenpräparaten 
nach der Firbemethode von Vassale in die Erscheinung tretenden unreifen roten Blut- 
körperchen innerhalb des zirkulierenden Blutes numerische Schwankungen erleiden. 

Nach diesem Vorsatz machte er bei 4 Frauen während einer kontinuierlichen Periode 
von 40 Tagen täglich hämatologische Untersuchungen. Analoge Untersuchungen nahm 
er in unterbrochenen Zeiträumen bei anderen 10 Frauen vor, während und nach der Hegel. 

Er kommt zu dem Resultat, dass durch den Einfluss der Menstruation keine nume- 
rische Vermehrung der unreifen Blutkörperchenformen im zirkulierenden Blute auftritt. 
Das Phänomen der Menstruation, wennschon es einen sicheren Einfluss auf die Haemato- 

oese ausübt, würde doch auf dieselbe nur in langsamer und vollkommen physiologischer 
eise einwirken, ohne die Organe zu einer derartigen Funktion zu nötigen, die zu einer 
Störung des zirkulatorischen Gleichgewichts führen müsste, | 


E. Soll, Ricerche ematologiche durante le epoche catameniali in gravidanza. 

Archivio di Ostetriceia e Ginecologia. Napoli. 1906, 

| Um eventuelle Modifikationen der Blutmischung festzustellen in der Epoche, welche 

den Katamenien entspricht, machte der Autor wäbrend 40 Tagen alle 6 Tage Blutunter- 

suchungen an 10 schwangeren Frauen aus verschiedenen Stadien der Schwangerschaft. 
fand: 

1. Während der Schwangerschaft tritt allmonatlich während einer Periode von 6—7 
Tagen eine Abnahme des Haemaglobinwertes ein und gleichzeitig eine numerische Zunahme 
der Leukozyten. 

2. Mit dieser Verringerung des Haemoglobinwertes fällt zusammen (indessen einige 
Tage später einsetzend) eine numerische Verminderung der roten Blutkörperchen und ein 
Sinken des Valor globularis. 

8. Nicht alteriert bleibt der isotonische Wert des Blutes und die numerischen Ver- 
hältnisse innerhalb der verschiedenen Arten der Leukozyten. 

4. Die unreifen roten Blutkörperchen, dargestellt nach der Färbemethode von Poggi 
und Vassale mit Neutralrot, erleiden keine bemerkenswerten numerischen Veränderun 

Der Autor schreibt diesen Modifikationen der Blutmischung bei der Schwangeren in 
der katamenialen Periode der Ovulation zu, deren periodischer Einfluss auf den Organismus 
sich auch während der ganzen Schwangerschaft fortsetzen dürfte. 

(Übersetzt aue dem Italienischen des Vicarelli von A. Pappenheim.) 


197. Atti della Società per gli Studi della Malaria. 
1 vol. in 8°, di pag. 683. Roma 1906. 


La ,Società per gli Studi della Malaria“ a donné preuve, pendant l'année 1905, 
d’une activité remarquable. Elle a établi un plus grand nombre de stations d'étude que 
les années précédentes, a exercé une propagande active et a enlacé de nouvelles relations 
avec l'étranger. 

Dans ce volume 44 publications ont été réunies. Une d'elles, due au prof. Gabri- 
tchewsky, est relative à la Russie; une autre, duc au Dr. Jancrö, à la Hongrie. Deux 
mémoires, sur l'Algérie et sur les Indes Néerlandaises, envoyés par les frères Sergent et 
le Dr. de Vogel, sont arrivés trop tard pour paraître dans le volume, et ont été simple- 
ment résumés dans une relation generale du prof. Celli, 

Nous allons presenter par ordre les résultats principaux de ces études, 
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. Données épidémiologiques. 

Etiologie du paludisme. — Les recherches de Levi della Vida sur le Plas- 
modium quartanae démontrent un parallélisme remarquable entre ce parasite et le Plasmo- 
dium vivax aux différentes phases de leur développement. 

Cette concordance lui tait admettre que nous avons à faire avec deux variétés d’une 
même espèce. Celli s'était déclaré du même avis en 1891 (Trans. of the 7th Congr. of 
Hyg., Londen, vol. II, Sect. II), et il est bien conru que Laveran soutient l’unicité des 
trois formes des parasites. 

Pathogenèse. — Les études de Casagrandi démontreraient l'existence, dans le 
aang des malades et pendant l'accès fébrile, de substances ressemblant aux hémolysines 
trouvées par Korschun et Morgenroth dans la rate et par d’autres auteurs dans le 
sang des animaux. Elles ne seraient pas détruites à une température de 100°C. 

De Blasi a reconnu que les globules sanguins contiennent des principes hémoly- 
tiques même pendant les périodes d’apyrexie ou après la guérison, tandis que dans le 
séram sont dissoutes des substances antagonistes, Nous avous déjà relaté ces recherches. 

Latence. — Les études de Casagrandi et de De Blasi sur les hémolysines 
n'ont pas encore reçu d'applications pratiques pour la recherche des infections latentes, 
dont l'importance est devenue toujours plus remarjuable, car elles peuvent passer tout-à- 
fait maperçues pendant des années, Mircoli décrit, dans ce volume, un cas d'infection 
latente qui s’est rendue manifeste après trois années! 

Récidivité. — C'est elle qui constitue le coefficient le plus important des épidé- 
mies de malaria, car elle en règle presque toutes les variations annuelles et locales. 

Le Dr. Jancsö vient de démontrer que, pour chaque espèce de parasytes, les réci- 
dives collèguent une année épidémique à le successive. Et le Dr. Polettini vient de re- 
connaitre a que, si l'épidémie est faible, la recrudescence préépidémique fait presque entière- 
ment t. 

Ou a toujours mieux établi que la tertiana et la tropica récidivent plus obstinément 

que ls quartana. 
Gravité de l'épidémie en 1905. — En 1905 l'épidémie a été légère pour l'Italie 
du Nord et pour une grande partie de l'Italie Centrale. Au contraire, elle a été assez 
grave pour le Latium et pour l'Italie méridionale: dans quelques localités on a dû régistrer 
même de 70—100°/, de malades. 

D'une localité à une autre voisine, et d'une année à la successive, on a remarqué 
nouvellement, de très fortes variations. 

Dans la Hongrie la malaria s'est atténuée spontanément, au couts de ces derniers 
30—35 années. Maintenant elle n'y est pas plus grave que dans l'Italie du Nord. 

Dans le territoire russe on trouve des localités fortement malariques (par ex. le 
Woronege, avec 14,3—24,4°/, d'habitants malades; le Caucase, qui en présente jusqu’à 
80°}; etc.); mais en général Vinfection y est moins grave que dans l'Italie méridionale. 

Notre pays garde encore, en somme, la primauté peu enviable de la malaria dans 
toute l’Europe. 

Allure de l'épidémie. — En 1906 ont été accomplies les premières observations 
épidémiologiques dans les grandes îles de l'Italie. 

Sor la côte orientale de la Sicile se rencontre le type italien méridional, tandis 
qu'à l’intérieur domine la tertiana. Dans la Sardaigne le type de l'Italie septentrionale 
existe au sud, celui de l'Italie méridionale au nord: Les raisons de ces différences sont 
encore à trouver. 

L'année épidémique hongroise constitue une variété du type italien septentrional. 
ll en diffère seulement parce qu'un premier maximum tombe en mai, et, après une légère 
recrudescence au commencement de l'été, on remarque un deuxième maximum en août et 
en septembre. 

Dane la Russie les conditions sont encore semblables; mais le premier maximum 
(dû, presque exclusivement, à la recrudescence préépidémique de la tertiana), se maintient 
plus baut que le deuxième, qui tombe en juillet, alors que commence la tropica. 

Le commencement de l'épidémie de tropica coincide pour la Russie, la Hongrie et 
nos régions; par conséquent il ne doit pas être tout simplement en rapport avec la tempé- 
ature extérieure. . 

Vie des anophèles. — Dans l'Algérie les frères Sergent ont trouvé des larves 
d’Anopheles maculipennis dans une eau très minéralisée (4,18 °/, de NaCl); et aux Indes 
Néerlandaises De Vogel a retiré des larves d’Anopheles yagus (une espèce très proche et 
peut-être identique à la Myzomyia Rossi) et d’autres espèces très semblables à la maculi- 
beanie, d'une eau de mer concentrée (jusqu'à moitié du volume, avec jusqu’à 7,58%, 

e NaCD. 


D'après les observations de Galli-Valerio et de Rochaz-de-Jongh, les ceufs 
d’Anopheles résistent à —17 et —18°C. 

Jancsd 8 reconnu que toutes les espèces de parasites. peuvent se développer, dans 
l’Anopheles claviger, même si la température reste longtemps au dessous de 16°C. 

Sous le climat chaud de l'Italie méridionale on a trouvé de nouvelles régions avec 
anopheles, mais sans malaria. 

Agriculture; industries. — Dans la Sardaigne la malaria a 6té plus grave chez 
les mineurs que chez les paysans des mêmes localités. 

Les rizières ne constituent pas une cause locale favorable au développement de 
Vendémie; on trouve, en effet, des rizières non malarigénes même sous un climat chaud 
(bassin inférieur du Sarno). 

Conditions économiques. — Elles agissent d’une manière manifeste sur l’épi- 
_démie de malaria. Ainsi, le dérangement économique dont le tremblement de terre de la 
Calabre a été cause, a contribué sans doute, à rendre très grave l'épidémie dans ce pays. 

Mais à elles seules les conditions économiques ne suffisent pas pour expliquer les 
terribles pandémies locales qu'on observe, dans l'Italie méridionale (jusqu'à 100 °/, de la 
population y devient malade). 

Prophylaxie. 

Selg de quinine. — La consommation des sels de quinine produits et mis en 
vente par l'État italien depuis 1902 (sous l'initiative de la Società per gli Studi della 
Malaria), a augmenté continuellement, pour atteindre 18,712 kg dans la dernière année 
financière (1905—6). 

Cette consommation, pourtant, est encore asses faible. D’un maximum de 1,423 ¢ 
en moyenne par habitant dans la Basilicate, et de 1,146 g dans les Pouilles, on descend 
à 0,011 g dans les Marques. 

Les cioccolatini (petits chocolats) au tannate de quinine, que la Societé a fait 
fabriquer et distribuer largement, ont été étudiés et expérimentés par les proff. Gaglio 
et Cervello, par les Drs. Flamini, Mazsutelli, etc., qui en donnent des jugements 
très favorables. Cette préparation a été surtout utile pour les enfants: 875 enfants ont 
été assez bien curés et 352 protégés de la malaria. Cependant, le conseil supérieur de 
Santé n'en a pas encore autorisé la vente de la part de l'État. | 

L'industrie privée a continué la vente des sels de quinine, à peu prés comme 
auparavant. 

Prophylaxie quininique. — Une bonne prophylaxie doit commencer par la thé- 
rapie, ce qui revient, à la désinfection, directe ou indirecte, de l'organisme malarique. 

Le prof. Carducci a entrepris des recherches comparatives entre la méthode dis- 
continue (Koch, Ziemann, Plehn, Laverau) et la méthode continue (Celli), pour la 
thérapie quininique de la malaria. La première lui semble préférable vis-à-vis de l’sestivo- 
automnale. Les deux méthodes auraient la même valeur vis-à-vis de la tertiana, mais 
l’une et l’autre donnent des insuccès. 

Pour prévenir les récidives, la quinine ne suffit pas toujours, même administrée pen- 
dant des mois, aux doses de 1—1,5g par jour, seule ou associée au fer et à l'arsénic, 

Pour ce qui a trait à la prophylaxie quininique proprement dite, la méthode con- 
tinne est maintenant acceptée dans toutes nos campagnes. Les frères Sergent l'ont 
utilement appliquée dans l'Afrique; elle est aussi recommandée par Kermogant et par la 
Ligue corse cuntre le paludisme. Sur la méthode discontinue elle présente l'avantage de 
donner moins facilement origine aux troubles, du quinisme. 

Les inconvénients de la prophylaxie quininique sont tout-à-fait négligeables vis-à-vis 
de ses bienfaits. Sur 59340 personnes prophylaxées en Italie pendant 1906, et dont on a 
pu avoir des données précises, seulement 5,8°/, ont eu des infections primitives ou réci- 
dives. Dans l'Italie méridionale la morbidité des prophylaxés a atteint 18‘/, en moyenne, 
tandis que chez les nou prophylaxés des mêmes régions on a dû régistrer de 35 à 80°), 
de malariques. 

La prophylaxie mixte a donné des résultats assez confortables sur les chemins 
de fer des anciennes Sociétés Adriatica et Méridionale. La proportion des malades, qui y 
avait été de 69,90 0/, en 1888—1901, s’est réduite à 44,99 en 1902, à 30,82 en 1903, à 
33,10 en 1904, à 17.4 en 1905. 

Des résultats semblables, souvent meilleurs, ont été atteints chez d'autres adminis- 
trations publiques et privées. 

Les campagnes larvicides obligent à une dépense élévée et donnent des résul- 
tats médiocres. 

Les substances les plus convenables pour la destruction des larves de moustiques 
ont été le pétrole et le saprol. 


— 221 — 


e 


La destruction des larves de moustiques a lieu, en partie, naturellement. Par ex. 
Galli-Valerio et Rochaz-de-Jongh ont vu que les larves de Mochlonyx velutinus et 
de Triton eristatus les dévorent volontier; mais pour obtenir une destruction efficace, on 
peut employer seulement le Telestes muticellus, un petit poisson qui vit facilement partout. 

Assainissement hydraulique. — On a reconnu que cet assainissement doit com- 
mencer des régions élévées, pour descendre uellement aux plaines. Il ne doit pas être 
nécessairement complet, mais seulement re possible l'assainissement agraire. 

Jusqu'à 1908 on avait dépensé 205 millions de francs pour les ouvrages d’assainis- 
sement hydrauliqué. Il restait à dépenser encore 298 millions, déjà préventivés. — Ces 
ouvrages s'étendront à 1155000 hectares, 

Législation. — Les deux lois 26 février 1904 (quiminé gratuite à tous les pauvres, 
pour la thérapie) et 19 mai 1904 (quinine gratuite à tous les ouvriers, pour la prophylaxie) 
n'ont pas encore leurs réglements. 

It faut espérer que les deux réglements, seront, au moins, bien étudiés et qu'ils 
rendront plus pratique et plus sure l'application des lois. 

Propagande. — Les grandes associativcs sanitaires nationales ont montré de vou- 
bir prendre une part active dans la lutte contre la malaria. . 

Les écoles normales et populaires, les chaires ambulantes d’agriculture, les ligues 
des paysans et des ouvriers, les chambres de travail, les grandes et petites administrations, 
les grands et petits propriétaires des terres (par ex. les banques), la direction du corps 
sanitaire de l’armée, etc., ont fait une propagande efficace. 

Par contre la presse quotidienne n'a pas encore compris l'importance de ce grand 
problème hygiénique et économique. 

La ville de Mautone nous a donné l'exemple d’un ambulatoire antimalarique, qui 
sert à la distribution de remèdes et de présides et à répandre des notions utiles. 

La ,,Societa italiana per gli Studi della Malaria“, et les Sociétés similaires aéja or- 
ganisées ou qui vont surgir dans d’autres nations, pourraient utilement constituer, — d'a- 
près une proposition du prof. Celli, — une „Ligue internationale pour la lutte contre la 
malaria 


Résultats. — De 1887 à 1901 la mortalité annuelle moyenne due à la malaria 
avait été, en Italic, de 15000. Elle n'était jamais tombée au dessous de 10000. Or, en 
1906, nous sommes descendus à 7838. 

Le prospectus que nous faisons suivre met en rapport cette diminution de Ia mor- 
talité avec l'augmentation de la vente de la quinine d'État. 





Mortalité Consommation Bénéfices 
par malaria de la quinine de l'État | nets rétirés 
de la vente 


Au Totale Année Kg de qui- | de la quinine, 
des morts | financière | nine vendus en francs 
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1895 | 16 464 — — — 
1896 | 14017 — — — 
1897 | 11947 — — — 
1898 | 11378 — — — 
1899 | 10811 — — — 
1900 | 15865 — — — 
1901 | 18 661 = — — 
1902 9908 | 1902—19038 2 242 34 270 
1903 | 8513 | 1903—1904 7 234 183 038 
1904 8601 | 1904—1905 14 071 183 882 
1905 | 7838 |1905—1906 | 18712 295 297 
Ces résultats encourageants nous encouragent à poursuivre activement la lutte com- 
mentée. Verney (Rome). 


198—243. Thèses francaises d’Hématologie et de Sérologie. 


A. Celtelloni, Sur la présence du tissu lymphoide dans le paroi de eertains 
kystes branchiaux du cou. Paris 1900 

Mme P. L. Elincheff, Matières extractives non dialysables des urines normales 
et pathologiques (néphrocytotoxines). Paris 1906. 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 2. 15 


A. Laplace, Séroprophylaxie préventive de la diphthérie ches l'enfant. 


A. Viejas, Etude critique et expérimentale sur la eryoscopie du lait. 
Paris 1 


J. Clémenceau de Ian Loquerie, Glycométrie du liquide céphalo-rachidien. 
Paris 1906. 





M. Dutreix, La ponction Jombaire dans le diagnostic ont ! le traitement de 


l’hémorrhagie méningée ches le nouveau-né, 


A. Geffre —8 modifications de volume de la rate aa cours de la variole. 


Paris 

M. Le Serree de Kervily Laleucémie myélogéne néoplastique (étude anatomo- 
pathologique). 1908. 

F. Agasse- Lafont L'a L’anémie pernicieuse protopathique. Paris 1906. 
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Besprechungen von Monographien, Lehrbiichern etc. 


244) R. Oestreich, Lehrbuch der allgemeinen Pathologie in der allgemeinen 
pathologischen Anatomie. (614 Seiten mit 11 Tafeln in Dreifarbendruck.) Verlag 
Georg Thieme, Leipzig. 2 


Der Verfasser, weitbekannt durch seine streng im “ciste seines Lehrers Virchow 
gehaltenen, durch Klarheit und Präzision ausgezeichneten Kurse und Vorlesungen, hat sich 
enswerterweise endlich entschlossen, dieselben "lem Druck zu übergeben. 
Wir besitzen ja allerdings in Deutschland hervorragende Lehrbücher der Pathologie. 
Wenn man von den Lehrbüchern von Rindfleisch und Recklinghausen über allge- 
meine Pathologie, von Weichselbaum und Ribbert über pathologische Histologie und 
von den grösseren noch keineswegs so sehr veralteten Werken von Ziegler und Birch- 
Hirschfeld absieht,. so kommen von kürseren Kompendien vor allem in Betracht das 
Buch des verstorbenen Schmaus und vor allem das vortreffliche Werk Kaufmanns. 
Wer sich über die reine und originäre Lehre Virchows, seine Anscha n und seine 
streng logische Begriffsentwicklung, wie er dieselbe in seinen eigenen Vorlesungen gab, 
zu orientieren wünschte, fand dieselben bisher im Zusammenhang und in knappster Form 
wohl allein nur in dem Lehrbuch von Langerhans. Auch dieser Autor weilt nicht 
mehr unter den Lebenden und kann die Fo itte der wissenschaftlichen Anschauungen 
nicht mehr einer Neua e seines Werkes einverleiben. 
So ist es denn mit Freude zu begrüssen, dass Oestreich jetzt in diesem jüngsten 
i Lehrbuch die Entwicklung der pathologischer. Grundbegriffe in derselben 
Form der Allgemeinheit zugänglich macht, wie er sie selbst vom Meister überkommen hat; 
womit -aber nicht gesagt ist, dass nicht auch den neuen Errungenschaften der Wissenschaft 
Rechnung getragen und das Buch so den Anforderungen der jstrigen lernenden Generation 


angepasst ist. 
nee Speziell wird man im II. allgemeinen Teil sehr bald erkennen, dass hier der Autor 
den Stoff mit ei Geiste durchsetzt und gestaltet hat und eine Anordnung und 
Darstellung goal hat, die man an anderen Orten in dieser Form nicht finden wird. 
Im Kapitel Entzündung scheint es besonders zweckmäsaig, dass hier gleichzeitig die 
wesensgleichen Vorgänge der Wundheilung und Begeneration mit abgehandelt sind (hier 
ist auch eine hübsche Abbildung von Plasmazellen und Mastzellen mit polychromer Methylen- 
blaufärbung ei tet). Als teleologischer Vorgang im modernen Sinne wird dieselbe 
mit Virchow ings nicht aufgefasst, ebensowenig wie das Fieber, sondern im Gegen- 
teil als ein aktiver Prozess mit destruktiver Tendenz, während bekanntlich die sonstige 
neuere Wissenschaft auf dem Standpunkt steht, in der Entztindung die Gesamtheit aller oft 
allerdings in ihrem Ablauf insuffisienten unzweckinissigen und dem Gesamtorganismus ge- 
legentlich auch schädlich werdenden aktiven biologischen Massnahmen der dabei 
selbst gelegentlich degenerierenden Gewebe zu erblickon, welche auf die Beseitigung 
oder Unschädlichmachung einer schädlichen Ursache und ihrer Krankheits- 
produkte, und auf die Reparation der durch diese Noxe irgendwie lädierten 
körpereignen Gewebsbestandteile hinarbeiten. Auch diese Immunkörperbildung 
gehört hierher; keine Antikörperbildung ohne zelluläre reaktive Irritation. 
Diese Definitiva ist nicht nur akademisch, sondern von praktischer Bedeutung. Die 
alte von Oestreich gegebene Definition besagt für die Therapie unbedingte Bekämpfung 
der Entsündung als er. Diese andere neue Definition würde umgekehrt in erster 


15* 
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Linie mässigende Unterstützung, jedenfalls nicht Behinderung der reaktiven Massnahmen 
des Organismus, sekundär allenfalls Hintanhaltung etwaiger durch die Reaktion bedingter 
über das Ziel hinausschiessender Schädigungen ins Auge zu fassen haben. 

Pappenheim (Berlin). 


245) 2 Grawits, Methodik derklinischen Blutuntersuchungen. III. neubearbeitete 
und rermehrte Auflage. Verlag Thieme, Leipzig. (Preis 4 M.) 

r ausgezeichnete kleine Leitfaden bringt auf 65 Seiten die Beschreibung der 
histologischen Blutfärbung, die Technik der bakteriologischen Blatuntersuchung, die Blut- 
körperchenzählung, Hämoglobinometrie, Spektroskopie, Bestimmung des spezifischen Gewichts, 
Trockenrückstandes, Sti tes, der Alkaleszenz, des Volumens, der Gerinnungszeit, 
der Viskosität, des Gefrierpunktes und der osmotischen Resistenz der Erythrozyten. 

Das technische Verfahren ist stellenweise ausführlich geschildert, doch mit Recht nicht 
in solcher Breite, dass jede Fingerbewegung und jeder Handgriff eingehend fixiert und 
beschrieben wird. Denn eine wirkliche Sicherheit kann in all diesen Methoden nur durch 
Uebu erzielt werden. Ueberall aber sind die neuesten und bewährtesten Methoden bei- 

t worden. 
d Im einzelnen hätte ich f des hervorzuheben: 

8.19 itale Färbung. Pappenheim benutzt die ihm von Nakanishi usorpierte 
Methode, er Neutrolrot, Kresylblau, Toluidinblau in alkoholischer Lösung auf dem 
Objekteriger + verdunsten lässt und dann das Blut hinsugibt. 

ist bereits der sehr praktische und empfehlenswerte Präzisionseauger von 
Wieck angeführt und abgebildet. 

8. 85 wäre bei der Zählung der Leukozyten vielleicht hinzuzufügen, dass die 
Mischungsessigsäure praktischerweise mit Methylgrün oder Vesuvin zu versetzen ist, um 
den Kern der Leukosyten deutlicher differenzieren zu können. 

8. 86. Die Bestimmung der Verhältniszahlen der Leukozyten hätte etwas eingehender 
bosprochen. sein können zugleich mit dem Einteilungsschemsa der einzelnen hierfür in Be- 
tracht kommenden Leukosyten. Z.B. Ref. zählt nicht nur Eosinophile, sondern hile 
Leukozyten und Myelozyten, zieht dagegen die Uebergangszellen mit den grossen Mono- 
nukleären zusammen. 

In der Bestimmung des Blutfarbstoffes ist der neue Apparat von Sahli, ferner der 
verbesserte Fieischl-Miersche beschrieben. 

Das Hämatokrit von Hedin und Daland ist zur alleinigen Bestimmung des Volu- 
mens der Erythrozyten angeführt, nicht zur Bestimmung ihrer Anzahl. 

Für die Bestimmung der Viskosität ist nur der Apparat von Hirsch und Beck 


ert. 
Wenn für die nene Auflage ein Wunsch geäussert sein darf, so sei os der, dass 
den genannten p isch-chemischen Untersuchungen des Blutes noch anhangsweise hin- 


zuge würden die neueren Reaktionen auf Blut, die Guajakol-Aloinproben, die Teich- 
mannache Probe, die Uhlenhutsche Reaktion (allenfalls auch die Methode der Kompk- | 
mentablenkung), die neuere Widalmethode mit Fickers Diagnostikum und das Züchtungs- 
verfahren mittels Gallenkultur. 

Bei der Resistenz der Erythrozyten könnte vielleicht anhangsweise auch der Biutgifte 
und der toxischen Resistenz gegen Solanin, Ricin, Schlangengift, Tetanolysin und der 
geiacht werden molyeine sowie der der physikalischen Resistenz analogen Methodik 

t werden. 

Dem Leitfaden sind hinten die fünf schönen Farbendrucktafeln des G.schen Lebr- | 
buches mit Ausnahme der Photographien in ultraviolettem Licht beigefügt. Besonders — 
schön, praktisch lehrreich und instruktiv sind die Malarieparasiten. | 

as die theoretische Seite anbetrifft, so vermag ich persönlich auf Taf. IV Fig. 4 
dic als homogene Stammeelle bezeichnete Zellform nur als schmalrandigen mononukleären | 
Leukowyten anzuerkennen, d. h. als eine Zelle zur selben Gruppe gehörig, wie die drei | 
anderen mattblauen schwach basophilen Einkernigen unter ihr. Links und über ihr de 
findet sich nach meiner Nomenklatur ein kleiner, ein mittelgrosser und ein grosser Lym- — 
phozyt, rechts eine Reizungszelle So rundkernig wie in Fig. 3 habe ich die Mastzellen 
nic getroffen, doch geben sie den Lymphozytencharakter derselben gut wieder. | 

Auf Taf. II vollends vermag ich den Deduktionen des Autors betreffs der zyto- 
genetischen Zellentwicklung nicht zu folgen, speziell kann ich mich der Entwicklung der 

leinen Lymphozyten zu grossen Lymphozyten, zu grossen mononukleären Zellen, zu Ueber 
gangsformen und dann ru polynukleären Leukozyten nicht anschliessen. Die angeführten 
Bilder scheinen nur bei Hämatoxylin-Eosin die Annahme solcher Entwicklung zwanglos zu 
gestatten, aber schon bei Triazid klafft eine Lücke zwischen mononukleären und polynu- 
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kleären Leukozyten. Vollends bei May-Grunwald und Giemsa kann dieser Modus der 
Zelleotwicklung und der Uebergang von Lymphozyten zu Polynukleären nicht ernstlich 
bebeuptet werden. Pappenheim (Berlin). 


246) Svante Arrhenius, Immunochemie. Anwendungen der physikalischen Chemie auf 
die Lehre von den Antikörpern. Akademische Verlagsgesellschaft Leipzig. 197 Seiten. 


lon rechne mais b Gass das Goläbe Waageeche Ge tid Bindungercaktionen 

i is su erbringen, dass oldberg-Waagese setz je Bindu ionen 

Se eT Katee — 
in p: © Reversi er ungsvo , die 0 

und b er Systeme, das Gleichgewicht bei Abs | onsproseisen, ferner die Neutralisation der 

ytischen Ei von Basen und körperfremden bakteriellen olysinen (Staphylo-Tetanolysin), die 

Neatralisation ven Diphtheriotoxin, Riein, Ssponin und Schlangengiften, die zusammongesetsten Immunbämo- 

lysine und Antihimolysine, die Agglati und Prisipitine. 

Bei Besprechung dieser Vorgänge werden sowohl fremde Versuchsanordnungen und Ergebnisse (Ehrlich, 
Margenroth, Bachs, Pfeiffer, Friedberger, Moresohi, Bashford, Bordet) rechn nach- 

ft und kritisiert, als auch e s. T. in erbindung mit Madsen, Hamburger, Walbum aus 
® Versuche angelührt und analysiert. 

Verf. bekennt sich hierbei, ganz wie Ehrlich, zur chemischen Theorie, d. h. er nimmt für die 
Mehrzahl der Immunbind chemische Prosesse der salzartigen Verankerung in Anspruch (nur dass er 
aber keine Komplexität des Diphtherie- und Tetanusgiftes durch verschiedene Partial- täten zulässt, 
sondern die omene der Diphiheriegiftebstufung durch das Herrschén des Guldberg-Wasgeschen 
Gesetzes erklärt). j 

Als der ehemischen Theorie verwirit er die Annahme 


Anbänger statthabender physikalischer 
Adsorptioaen und somit sowohl die Bordetsche Lehre wie die entsprechenden Anschauungen von Bilts, 
welche die Verbindangen der Antigene mit ihren Antikörpern sich derart vorstellen, wie die Verbindungen vos 
Farbstoffen oder Beizen mit ihrem Bubstrat, obwohl er sonst ein begeisterter Lobredner der glinsenden Expe- 

i und Abhandlungen Bordets ist. 

Ehrliohs führende Stellung anf dem Gebiot der Immunitätsforsohung und seine enormen Verdienste 
um die Ansarbeitang einer messenden Methodik werden bereitwilligsi anerkannt und voll gewürdigt, an 
seits ihm, Morgenroth und Bachs theoretische Inkonseguenz vorgeworfen (8. 158, 180, 170, 188, Vor- 
wort 8. IV und a. a. O.), insofern als sie stellenweise zur Erklärung der Phänomene nicht nur zur Pluralität von 
Partialtozinen, auch sur der Verwertung durch sensibilatorisshe Absorption greifen. 

ext. selbst, obwohl im ganzen ger der chemischen Theorie, weicht von derselben aber darin ab, 
dass er alleim hinsichtlich der V dee Amboseptoren einer physikılischen Absorption das Wort redet 
(die, wie er nachweist, siellenweise selbst Ehrlich und seine Schüler unfret sugestehen müssen, wenn sic 
es auch nicht susdrticklich sagen) und sich somit in diesem Punkte ganz auf Bordets Seite stellt. © dieser 
selbst ebenfalls annimmt, verbinden sich Ambozoptor und Alexin (Komplement) ehemisch, andererseits aber wirkt 
der Ambozeptor bloss präparierend und sensibilisierend auf das Antigen ein und wird von diesem bloss physi- 
kalisch absorisert (8. 145. 170). ' 

Infolgedsssen wird die Seltenkottentheoris, als nicht universelle Giltigkeit habend, in Bausch und 

verworfon (8. 120, 169, 171, 196) und auch die Richtigkeit des Weigertachen Hy perkom nsations- 
Regeneratio os bezweifelt. Die reaktiven Hemmungskörper des Normalserums sind Vert. im 
Gogensate su Ehrlich nicht qualitativ identisch mit den immuni i Antikörpern, and letztere 
d nicht bloss eine quantitative Vermehrung der ersteren (102, 118). Ebenso ist Antivennin und Antitotano- 
Iysin nicht identisch mit Protagon oder Cholesterin. 
Auf Grund der rechnerischen Analyse der Reaktionserscheinungen kommt er zu dem Schluss, dass ent- 
gogenctectzt der Annahme Ehrliche im Tetanuegift eine besondere spastisch neurotoxisehe von der himoly- 

Komponente su untersobeiden sei, andernfalls seien die verschiedenen Schlangen und ihre Antikörper 
weniger zifisch, d die agglutinierende präzipitierende Ko ente des ns von der en 
Kemponente xu unterscheiden (S. 184, 179 [Rizin], 187 189 [So ift}). 

Die Bindung des Immunkörpers mit dem Antigen wird verglichen mit dem absorptiven Vorhalten des 
Chelesterin (144) gegenüber Saponin, des Lezithins nüber 8 gift (157—159, 146) und ihm somit 
eine sum katalytische e chrieben, obwohl es ganz bei der Bindung verbrancht wird. Während 
aber 8.157 dabei das toxophore Se ngift als susammengesetstes Hämolysin III. Ordnung mit dem Kom- 
plement verglichen wird, eine Ansicht, die auch Abderhalden bueh) wird auf 8. 14 eine Rollenver- 
tausch mmen, derart, dass hier Lezithin nicht dem Schlangengif$ Haptophore verleiht, sondern es 


quasi aktiviert und komple 
Im letzten Kapitel über Prizipitine wird die Wesensgleichheit der Präsipitine und Aggiatinine betont 
aber trots vieler Ähnlichkeiten dieser tine mit den Fermenten auf die wesentlichen Unterschiede zwischen 
der Präzipitation durch native {Bicia, Bohlangen gifs and immuntsatorieche Prisipitine einerseits und der kata- 
lytischen ation des Lab- (Chymosin) und Fibrinferments andererseits energisch aufmerksam 
t. Die Präzipitine werden chemisch gebunden und je nach Massgabe der angewandten Snbstansen bei 


Bindung völlig verbraucht. 
Dieses nur einige wesentliche Punkte aus dem überaus anregenden und die hanptsächlichste Literatur 


via in din See —— allgemei ae ehorblioke sad eine eingehends Würdigung des Werkes aus sachver- 
on Ueborpueo 6 
ständiger Feder folgen. ™ re (P.) 

Es ist ein Ereignis allerersten Ranges in der Geschichte der Antikörperforschung, 
wenn ein Arrhenius es unternimmmt, mit den Methoden der physikalischen Chemie 
Klarheit in dieses in seinem Wesen doch noch recht unbekannte Gebiet zu bringen, mit 
Methoden, an deren Durchdenkung und Ausarbeitung Arrhenius selbst bekanntlich einen 
ganz bedeutenden Anteil hat. Dazu gehört vor allem ein ungeheurer Mut; denn die Un- 
bekannten, mit denen man operieren muss, sind doch erheblich grösser als in der reinen physika- 
lischen Chemie. Hier geht man von den einfachsten, wohlbekanntesten Körpern aus, macht 
gewisse, möglichst einfac he Annahmen fiber ihren -chemisehen Bau, welche schliesslich alle 
auf die Molekularhypothese hinauskommen, und gelangt dann durch rein gedankliche Arbeit 
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sn einem mathematischen Ansatz, dessen Richtigkeit dann experimentell geprüft werden 
kann. — In der „Immunochemie“ ist es erheblich anders. Von möglichst einfachen, oder, 
wenn auch komplizierten, so doch chemisch reinen Körpern auszugehen, ist hier ausge- 
schlossen. Es wird hier umgekehrt, die Giltigkeit der erprobten physikalisch-chemischen 
Gesetze als richtig vorausgesetzt, daraufhin ein mathematischer Ansatz versucht und, wenn 
er für richtig befunden wird, daraus geschlossen, dass die Reaktion sich zwischen (in ihrer 
Wirksamkeit) einheitlichen Stoffen abgespielt habe. Die physikalisch-chemische Bedeutung 
der mathematischen Funktionen wird schliesslich in derselben Weise ausgelegt, wie es 
sonst in der physikalischen Chemie geschieht. Um ein Beispiel zu wählen: 

Arrhenius betrachtet das Bindungsvermögen von Bakterien mit hıtininen. Er 
nimmt die Bakterien einerseits und andererseits das Agglutinin als einheitliche Körper 
an und findet, dass die Bakterien stets soviel Aggtutinin binden, dass die dritte Potenz 
des gebundenen Agglutinins mit dem Quadrat des freien Agglutinins in einem konstanten 
Verhältnis steht. Ein analoges Beispiel aus der ‚gbysikalisch ischen Chemie ist nun aber 
folgendes. Wenn man eine wässerige Lösung von Benzoesäure mit Benzol ausschüttelt, 
so geht soviel Benzoesäure in das Benzol, dass stets das Quadrat der Benzoesäuremenge 
im zur ersten Potenz der Benzoesäure im Wasser in einem konstanten Verhältnis 
steht. Durch eine einfache Ueberlegung lässt sich nun hieraus der Schluss ziehen, dass 
das Molekulargewicht der Benzoesäure im Benzol doppelt so gross ist als im Wasser, und 
das lässt sich denn auch direkt experimentell beweisen. In Analogie dazu schliesst nun 
Arrhenius, dass aus 8 Molekülen des im Serum gelösten Agglutinins 2 Moleküle aa 
Bakterien gebundenen Agglutinins würden. Das lässt sich nun aber experimentell nicht 
beweisen, und es fragt sich da, ob noch ein Recht besteht, diesen Schluss zu ziehen, oder 
ob das von Arrhenius gefundene, sicher zu Recht bestehende Verteil etz des 
Agglutinins nicht einen ganz anderen Hintergrund hat als die wechselnde „Molekular- 
5* des Agglutinins. Die Vermutung, dass man nicht einfach mit der Molekulargriec 

es Agglutinins operieren dürfe, liegt nämlich aus dem Grunde sehr nahe, weil es eine 
kolloidale Lösung bildet. Von dem Begriff der kolloidalen Lösung will nun freilich 
Arrhenius nicht viel wissen. Er betont, dass der osmotische Druck, wenn er auch wegen 
seiner Kleinheit sich nicht mit einer der üblichen Methoden messen liesse, sich doch durch 
das Diffusionsvermögen der sog. kolloidalen Stoffe dokumentiere und nimmt deshalb keinen 
Anstand, diese kolloidalen Lösungen genau wie echte Lösungen zu behandeln. Er betont, 
dogs die Lösungen der eiweissähnlichen Körper durchaus nicht als „Srspensionen“, sonderr 
als , n“. zu betrachten sein. Nun, das ist freilich richtig. Eine Suspension, wie 
eine kolloi Metallösung oder eine Mastixemulsion ist die Eiweisslösung nicht. Des- 
halb unterscheidet z.B. Höber mit sehr treffender Bezeichnung die , Suspensionskolloide“ 
von den „hydrophilen Kolloiden“. (Diesen letzten Ausdruck hat er von Perrin tibernemmen.) 
In der Tat stehen die hydrophilen Kolloidiösungen den echten Lösungen viel näher als 
die Suspensionen, aber ein Unterschied besteht doch, der jeder tneoretischen Betrachtung 
zugrunde liegen muss: während die Zerteilung eines echt gelösten Körpers die mole- 
kulare ist (höchstens entstehen ganz bestimmte, sehr kleine Molekularkomplexe, x. B. 
von je 2 Molekülen), geht die Zerteilung eines hydrophilen Kolloids nachweislich nicht 
so weit, oder wenigstens teilweise nicht so weit. Das haben, wenn es noch nötig war, 
die ultramikroskopischen Untersuchungen bewiesen. Eine Eiweisslösung enthält im also 
meinen einenTeil des Eiweisses in ultramikroskopisch nicht auflöebarer, vielleieht mole 
zerteilter Form, einen anderen Teil aber in ultramikroskopisch nicht auflösbarer, körniger 
Form. Wie kann man aber von einem „Molekulargewicht“ sprechen, wenn der gelöste 
Körper nicht homogen, sondern in sehr verschiedenen „Molekulargrössen“ gleicuscitig vor- 
handen ist? Wenn also Arrhenius findet, dass die scheinbare „Mole sse“ Jes 
gebundenen Agglutinins grösser ist als die des freien Agglutinins, so wäre das mit 
der Anschauung gut vereinbar, das der Zerteilungszustand des gebundenen Agglutinins 
ein anderer ist als des freien Agglutinins. 

Ich will diese, durchaus vorläufige Auffassung niemandem oktroyieren; ich möchte 
damit nur zeigen, dass die Berücksichtigung der kolloidalen Eigenschaften nicht zu ver- 
nachlässigen ist, sondern dass sie unter Umständen die Dinge verständlicher erscheinen 
lässt, als wenn man von ihnen absieht oder sie mit einem gewissen Spott behandelt, wie 
es Arrhenius tut. I 

Ein zweites Beispiel ist die Formulierung, die Arrhenius im Verein mit Ham- 
burger der Prizipitinreaktion gegeben hat. Diese Reaktion wird vollkommen in Analogie 
gesetzt mit der zwischen Kalziumhydroxyd und Kohlensäure. Kohlensäure fällt > 
überschüssige Kohlensäure löst ihn wieder. Das Präzipitat ist eine wohl definierte 
chemische Verbindung, CaCO,. So wird auch das spezifische Präzipitat als eine konstante 
Verbindung zwischen äquivalenten Mengen von Präzipitin und präzipitabler Substanz an- 
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genommen. Auf Grund dieser Annahme und mehrerer anderer an sich wohl berechtigter 
eraussetzungen wird dann schliesslich die Reaktion formuliert und gefunden, dass die 
berechneten und die beobachteten Werte aufs genaueste übereinstimmen. Nun lässt 
sich aber, wie ich an anderer Stelle auseinandergesetzt habe, beweisen, dass in dem 
Psipitat die beiden Komponenten in durchaus wechselnden Mengenverhältnissen ent- 
halten sind, was bei einer Kolloid-Fällung ja zu erwarten war; es kann sich also 1 Teil 
Präzipitin nicht nur mit derjenigen Menge präzipitabler Substanz verbinden, welche zu 
seiner Ausfällung gerade ausreicht, sondern mit jedem ganzen oder gebrochenen Multiplum 
derselben innerhalb weiter Grenzen. Wie kann man aber unter diesen Umständen ein 
„Aequivalent“ Präzipitin mit einem „Aequivalent“ präsipitabler Substanz vergleichen? 

Ausser diesen prinzipiellen Bedenken möchte ich noch auf die Schwierigkeit der 
quantitativen Bestimmung der Antikö hinweisen. Eine peinlichst genaue Analyse ist 
ja sonst die Vorbedingung, um die Giltigkeit eines Gesetzes zu beweisen. Davon kann 

ier num keine Rede sein. Im Grunde sind die hier in Betracht kommenden Methoden 

doch nur mehr oder weniger genaue Schätsungen; darım darf man einerseits die An- 
sprüche auf die Uebereinstimmung der gefundenen und berechneten Zahlen nicht zu hoch 
echranbe darf aber auch andererseits die Beweiskraft bei einem etwaigen Uebereinstimmen 
icht su . 

Trotz dieser Einwendungen, welche ich an nur zwei, mir besonders naheliegenden 
Beispielen ausführlicher erörtert habe, liegt es mir aber durchaus fern, das Prinzip der 
Arrheniusschen Methodik anzugreifen, wenn es mit genügender Kritik angewendet wird. 
In vielen anderen Fällen sind die Arrheniusschen Untersuchungen sehr fruchtbringend 
gewesen. Ich will davon wiederum nur ein Beispiel hera i 

Der wichtigste Punkt scheint mir der zu sein, dass die Unvollständigkeit der Bin- 
dung von Toxin und Antitoxin durch sie erwiesen worden ist. Wenn auch vordem schon 
derartige Anschauungen vertreten wurden (Landsteiner, Eisenberg u.a.), so lässt sich 
doch nicht leugnen, dass gerade dieser Punkt durch die hierfür klassischen Arbeiten von 
Arrhenius und Madsen bedeutend klarer geworden ist. Es lässt sich nicht leugnen, 
dass unsere hervorragendsten Führer auf dem Gebiete der Immunitätslehre bis dahin mit 
einer eventuellen Unvollständigkeit der Bindung von Toxin und Antitoxin nicht gerechnet 
hatten. In engem Zusammenhang damit steht ja die. Frage nach den Toxoiden. Wenn 
auch prinzipiell die Existenzmöglichkeit von Toxoiden erwiesen ist und auch von Arrhenius 
und Madsen nicht geleugnet wird, so ist es doch andererseits richtig, dass früher manches 
auf Toxoide geschoben wurde, was wahrscheinlich nur auf Kosten der Unvollständigkeit 
der Bindung zu setzen ist. Andererseits lässt sich Arrhenius durch die Ve i 
der kolloidalen Eigenskhaften auch hier zu unhaltbaren Schlüssen verleiten. Einen be- 
stimmten Standpunkt zwischen den Parteien einzunehmen, scheint mir allerdings heute 
noch —— — Sehr genaue Nachprüfungen auf Grund der neuen Gesichtspunkte scheinen 
da erforderlich; Nachprüfungen, die Jahre in Anspruch nehmen können. 

Nur wer mit eigenen Händen erfahren hat, was es heisst, auch nur die tötliche Dosis 
eines Toxins wirklich genau zu bestimmen, kann ermessen, welche Unsumme experimen- 
teller Arbeitskraft zur definitiven Lösung dieser Fragen erforderlich ist. Für diese Arbeit 
wird aber die Arrheniussche Art zu denken von grosser Tragweite sein; und 
mag man in vielen Einzelheiten die Schlüsse von Arrhenius für verfrüht und verfehlt 
halten: sein Einfluss auf die Entwicklung der Immunitätslehre wird sich nicht mehr ver- 
wischen lassen, und dieser wird, sobald er sich erst ein wenig geklärt hat, ohne jede Frage 
soch einmal zu einem gesunden und leistungsfähigen Arbeitsprinzip sich entwickeln. 

Diese Klärung muss aber dadurch geschehen, dass erst einmal der Forscher kommen 
muss, der die Theorie der Lösungs- und Bindungsverhältnisse der kolloidalen Körper auf 
den Punkt bringt, auf dem die Theorie der molekular zerteilten Körper heute schon an- 
gelangt ist. Leonor Michaelis (Berlin). 


247) K. Ziegler, Experimentelle und klinische Untersuchungen über die Histo- 
genese myeloider Leukämie. Mit zwei lithographischen Tafeln. Verlag von 
ustav Fischer. 


Bisher hat sich unsere Kenntnis vom Wesen der beiden Leukämien im wesentlichen 
auf eine durch immer verfeinerte hämo-histologische Methoden unterstützte eingehende 
kasuistische Beobachtung und Analysierung aufgebaut, aus der dann neue Gesichtspunkte 
und jheoretische Schlussfolgerungen auch für Pathogenese und etwaige Aetiologie sich 
erga | 

Die direkte Forschung und Inangriffnabme des Problems, die allein wirklichen 
Fortschritt bringen kann, hatte bisher versagt. Die verschiedenen bisher mitgeteilten 
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mutmasslichen Erreger der Leukämien (Löwit) vermochten sich keinen Anklang zu 
holz Transplantationen und Verimpfungen (Mosler, Bollinger, Zeri) blieben 
ohne Erfolg. 

Und doch kann nur das direkte Experiment schliesslich Aufschluss geben; die feinst- 
ausgedachten Geistesgebäude und Hypothesen werden eines Tages zusammenfallen und 
alle künstlichen Schwierigkeiten sich einfachst und verständlichst begreifen lassen, wenn 
der Schlüssel für das Eintreten dcr leukämischen Erkrankung gefunden ist. 

Da muss cs denn als ein eminenter Fortschritt lebhaftest begrüsst werden, dass 
Ziegler durch seine Experimente der Forschung ganz neue Lahnen gewiesen hat. Sclbst 
weun seine Deutungen nicht in allen Punkten geteilt werden sollten, wird vielleicht einem 
bisher übersehenen Faktor von nun an mehr Augenmerk geschenkt werden. 

Verf. ging von der Beobachtung aus, dass bei myeloider Leukämie die stets myeloid 
metaplasierte und hypertrophische Milz im Vordergrund des Symptomenbildes steht, weshalb 
diese Krankheit auch zu Virchows Zeiten als lienale Leukämie, zu Neumanns Zeiten als 
myelogen-lisnale Leukämie bezeichnet wurde, ein Namc, der sich in der neuesten Zeit 
trots Ehrlichs Deutung der myeloiden Leukämie als einer rein oder in erster Linie 
primär myelogenen Erkrank erneute Geltung verschafft.') 

Myeloide Umwandlung der Milz findet sich nun aber nebst Blutmyelozytose auch 
bei vielen Infektionen (Dominici, Muir, Hirschfeld), bei anämisierenden Intoxikationcr 
wie Karzinomen, Knochenmarksgeschwülsten (Frese, Kast, Kurpjuweit) und somstigen 
toxogen-himolytischen Anämien (Heinicke-Meyer, Schridde, Askanazy); speziell 
der Fall der sogen. myeloiden Anaemia splenica oder rayeloiden lienalen Psewioleukämie 
(Nauwerck, G. Freund), sowie die Leubesche lienale myeloide Pseudoleukanämie seien 
bierher zu rechnen; sowie auch die lienale Form der perniziösen Anämie (Strümpell- 
Naegeli), die Jackschsche Kindersplenanämie, vielleicht auch z. T. der Morbus Banti, 
und gewisse Formen von malarisch-tropischer Megalosplenie mit Auniimie. 

Es entwickelt sich hier tiberall ein myeloider Milztumor auf ciner toxisch oder infck- 
tiösen und meist zugleich anämisierenden (hämolytisch-myelopathischen) Urundlage, wie je 
auch (atypisch-myeloide) makrolymphozytäre Leukämie mit Milztumor als Leukanämie aus 
einer pernizideen Anämie entstehen kann (Körmöczi, Strauss, Waldstein), und auch 
infektiëse Vorkrankheiten der Leukämie häufig konstatiert werden. 

Das allen diesen Fällen Gemeinsame sei eine primär infektiöse oder anämische 
partielle Schädigung der Milz, speziell deren Follikelapparates; eine solche sei auch bei der 
myeloiden Leukämie anzunehmen. Es muss also als Grundbedingung partielle Dysfunktion, 
nicht totaler Funktionsausfall bestehen. Eine Totalexstirpation nämlich der Milz, also ihr 
funktioneller Ausfall, führt nie zu Leukämie, wohl aber sej die gedachte Funktionsstörung 
und Schädig dafür verantwortlich zu machen.*) 

Eine isolierte anatomische Schädigung und Verödung der Milzfollikel hatten Ziegler 
und Krause schon früher durch Rintgenbestrahlung hervorrufen können; als Folge 
dieser funktionellen Ausschaltung fand sich dann körnige Degeneration der Er 
also ein anämisch degeneratives, hämolytisches Symptom. Ferner zeigten sich Follikel 
und P derart in funktioneller Abhängigkeit, dass Ausfall des „sezernierenden“ folli- 
kulären Parenchyms sekundär auch zur Veränderung des Pulpaparenchyms führte. 

Die vorliegenden Untersuchungen bilden somit eine Fortsetzung und Erweiterung 


1) Wenn Ziegler anf S. 7 sagt, dass, mit Ausnahme von Virchow alle Forscher 
der Mils bei der leukämischen Erkrankung eine untergeordnete Rolle zuerkennen, so gilt 
dieses nicht von Pappenheim. 

Pappenheim hat stets betont, dass wir in dem leukämischen Milztumor nicht 
bloss eine passive Kolonisation von Markgewebe zu sehen haben, sondern einen aktiven 
Tumor, der selbst das Blut leukämisch mitaffiziert, zytokerastisch wirkt, wie dann um- 
gekehrt schon isolierte Bestrahlung der leukämischen Milz allein das Blutbild wie auch die 

kheit zeitweise zu bessern vermag. 

*) Auffallend ist in der Tat, dass die Follikel auch bei myeloider Leukämie oft 
nicht nur passiv, nicht vergrössert, sondern sogar vielfach atrophisch sind; auch speziell 
bei akuter (atypisch myeloider) Makrolymphozytämie sind die Follikel paradoxerweise nicht 
pur nicht in Keimzentrumsgewebe verwandelt, sondern im Gegenteil, ähnlich wie bei 
chronisch myeloider Leukämie, meist atrophisch, während lediglich die Pulpa makro- 
lymphoid hypertrophiert zu sein scheint, ein Beweis, dass diese Form der leukämischen 
Makrolymphozytämie nicht lymphadenoider sondern eben auf atypisch myeloider Grund- 
lage beruht. Ob diese Atrophie allerdings aber auch primär ist oder eine Art Inaktivitäts- 
oder substitutive Druckatrophie infolge des primär wuchernden Pulpagewebes, ist eine 


weitere Frage. 
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der früheren mit Krause unternommenen Untersuchungen. Während aber damals Milz 
und Knochenmark durch die Bestrahlung zerstört wurden, wurde es jetzt auf isolierte Milz- 
bestrablung abgesehen. 

Es wurde in bestimmter näher beschriebener Weise cine isolierte verschieden 
lange Milxbestrablung an Mäusen, Meerschweinchen, Kaninchen vorgenommen; eine detai- 
lierte sehr wertvolle Analyse der Blutgellen jedes dieser Tiere geht jedem Kapitel vorauf. 

Das Ergeb nis dieser hier vorliegenden” Untersuchungen ist nun das, dass nach Ob- 

exSdung der Milzfollikel vorübergehende Hypertrophie des Lymphdrüsen- 

ernten statthat, vor allem aber eine (vikariirende) sekundäre Hyperplasie 

des Knochenmarks, welche temporär das völlige hämatologische und histo- 

logische Bild der myeloiden Leukämie hervorruft d. h. eine myeloid-leukämische 
Blatüberschwemmung, und eine myeloide Metahy ie der Milz. 

Das Primum movens wäre also die lymphadenoide Follikelsch ng der Milz, es folgt 

sekundär mycloide —— der aa Knochenmarks mit symptomatischer Blutleukimie und 
e der 

ct gibt a sich auf Grund seiner Beobachtangen bercchtigt, die myeloide Meta- 
plage de und u. U. auch der Drüsen auf eine kolonisatorische Einlagerung und Fort- 
wucherang verschleppten Knochcnmarkgewebes in das verödete, seines Parenchyms beraubte 
Follikelstroma der Milz zu beziehen, welches daselbst adäquate Nähr- und Wachstums- 
bedingungen findet. Wie nämlich schon Pappenheim und Türk früher beobachtet 
hatten und Verf. jetzt bei seinen Experimenten ebenfalls beobachtet, spiegelt das myeloide 
histologische Bild der Milz stets ganz den jeweiligen individuellen Zustand des Marks 
wieder. Bald grosser, bald geringer Reichtum an Eosinophilen oder Mastzellen u. dergl!) 
Massgebend für den jeweiligen myelämischen Blutzellcharakter ist daher der zelluläre Zu- 
stand des Knochenmarks. 

Ferner schliesst cr auf ein funktionelles Abhängigkeitsverhältnis zwischen Milz- 
follikel und Milzpulpa. Auf die Follikelatrophic antwortet die Pulpa infolge Beseiti 
der Wachstumswiderstände mit pulpüs splenoider Hyperplasie und substitutiver Durch- 
wachsung, Einbruch in die Follikel. Andererseits beständen funktionelle Beziehungen 
zwischen Milz- und Knochenmarksparenchym; auf den Ausfall der lienalen Lymphozyten- 
bildung antwortet das Knochenmark mit Hyperplasie und Myelozytenausschwemmung in 
die Milzpulpa hinein. Es findet zufolge dessen also eine Hyperplasie der myeloid meta- 
plasierten Pulpa in die Follikel hinein statt, die verpflanzten Myelozyten haben ihren 
myelogenen nisus formationis auch auf die Milz hin übernommen. 

Es folgt dann die se dreier klinischer Fälle von myeloider Leukämie, zweier 
chronischer und eines akuten Falles, welche das gleiche hämatologische und speziell auch 
istolögische Verhalten vom Blut und namentlich auch von der Milz zeigen wie die Tier- 


Vert. kommt somit zu dem Schluss, die myeloide Leukämie sei als der Ausdruck eigen- 
artiger hyperplastischer Vorgänge des myeloiden Knochenmarkgewebes zu betrachten, 
weiche ausgelöst werden durch eine Störung der normalen Korrelation zwischen lympha- 
tischem und myeloidem Apparat zu ungunsten des ersteren,') und welche zu einer Ueber- 
schwemmung des Blutes mit myeloiden Zellen und zu myeloider Umwandlang, myelo- 
plastischer nktion des spesifischen Milzgewebes und zur Fortwucherung der verpflanzten 

en Myelosyten in der Mils, d. h. su Hyperplasie der myeloid metaplasierten Milz 


Die Erkrankung ist ihrem Wesen nach somit eine rein eudogene, eine Art autoin- 
toxikative Störung der internen Sekretion, jedenfalls in diesem Sinn aber primär eine 
lienale Affektion. 

Welcher Art diese Milsstö selbst ist, wird dahin beantwortet, dass die ver 
schiedensten Ursachen hier eine spositio für klinische Leukämie surücklassen können. 

Die myeloide Leukämie wäre hie in ähnlicher Weise erst sekundär eine 
Kucchenmarksaffektion wie die kryptogenetische perniziöse sog. primäre (primärhämolytische) 
Anämie. Dort ist eine Störung der ilzfollikelfunktion, hier eine Hämolyse das primum 
movens. 


1) Trotzdem könnte doch | genau derselbe myeloplastische Reis wie im Knochenmark 
so in der Milz wirksam sein, und daselbat lokal ganz die gleiche histologische Struktur 
ued zytologische Zusammensetzung veranlassen wie im Knochenmark. 

N Derartige Wechselbeziehungen zwischen lymphadenoidem und myeloidem Apparat 
sind, allerdings nicht als Ursache das Zustandekommen von Leukämie, sondern als 
Begiciterschefrungen von Leukämien aber auch bei sonstigen myeloiden toxogen-anämische 
Metaplasien von Türk und neuerdings von Meyer-Heinicke beschrieben worden. 
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Bis hierher wird man sich von dem Verf. willig fithren lassen und die von ihm 
gefundenen Tatsachen einer Nachprüfung himsichtlich etwaiger anderer Deutung unter- 
ziehen; jedenfalls ergeben sich ja hier sehr interessante Ausblicke, welche s. B. dafür 
sprechen, dass wir in der normalen Blutmischung den Ausdruck, die Resultante des wechsel- 
seitigen Balansements von Mark- und Milzfunktion zu sehen haben. Eine Störung dieses Ver- 
hältnisses in einem Organ müsste zu einer vermehrten Zellbildung des anderen 
führen speziell zu einer Produktion gerade der unreifsten, entwicklungsfähigsten und 
wucherungskräftigsten Zellen*) Daher müsste die normale Milz, wenn Zieglers Vermu- 
tungen richtig sind, einen antimyeloplastischen, die Entwicklung der Myelozyten hem- 
menden Einfluss ausüben. 

Schwierig wird es nun aber schon, wenn Verf. pag. 112 auf das mögliche Vor- 
handensein ganz ähnlicher Verhältnisse bei dem Zustandekommen der lymphadenoiden Leu- 
kämie hinweisen möchte, welche darin bestehen sollen, dass umgekehrt eine primäre Schädi- 

ng des Knochenmarka sur Wucherung der lymphadenoiden Drüsen- und Milsfollikel 
und zu einer Ablagerung der wuchernden im Blut vermehrten Parenchymzellen dieser 
Organe ins verödete Knochenmark und die sonstigen Metastasen führt, 

Wie bei der myeloiden Leukämie die lymphadenoide Milzquote zuerst das passiv 
degeneriertc, das Mark das aktive O war, 80 würde bei dieser Form von lymphämischer 
Leukämie das Knochenmark eigentlich das passive Organ sein; allerdings wenn aus den 
myeloiden Milzdépéta die dort fortwucherndrn Myelozyten ebenfalls ins Blut gelangen, so 
könnte dieses ja auch aus den aktiv fortgewucherten lymphadenoiden Mark- und Leber- 
metastasen bei lymphadenoider Leukämie der Fall sein; aber die bisher gut gestützte 
Lehre von Kundrath, Ribbert'} Paltauf müsste für die lymphadenoide Leukämie 
dann wiederum verlassen werden. 

Ferner müsste auf Grund dieser Theorie verständlich gemacht werden, wieso die 
Röntgenstrahlen einerseits Leukämie erzeugen, andererseits die entstandene Leukämie 
nach homüopatischem Prinzip kurativ beeinflussen.) Freilich ist auch hinsichtlich des 


1) Bibbert erklärt sich hinsichtlich der myeloiden Leukämien neuerdings ausdrück- 
lich zum Banti-Ehrlichschen Standpunkt der myelogenen Verschleppung. 

*) A. Wolff erklärt bekanntlich das Auftreten und die Vermehrung (funktionelle 
sytoplastische Funktion) der germinativen atypischen Stammzellen (Grosslymphosyten, 
Myelosyten) bei Leukämie durch regenerativer Reizung infolge chemotaktischer Leukotaxis 
und Leukolyse, also in gleicher Weise wie das Auftreten und die Vermehrung der Megalo- 
blasten bei schwerer hämogener Anämie als regeneratorische Folge präzedenter eine 
Hämolyse ist. Hiernach wäre die Leukämie auf leukoblastischem Gebiet eine analoge 
Regeneration des leukoblastischen Apparates auf primär infektids chemotaktische Leuko- 
lyse sein, wie die Anämie eine Regeneration seitens des zytoblastischen Apparates. 

Der aplastischen Anämie ohne Megaloblasten stellt er sogar auf Grund grobäusser- 
lieher Ähnlichkeiten die remisssve Pseudoleukämie als „aplastische Leukämie“ entgegen; 
zu Unrecht, denn entweder müsste die „aplastische Anämie“ einer inaktiven myelogenen 
Psendoleukämie mit Atrophie des leukämischen Prozesses entaprechen, oder die in ana- 
tomischen Sinne leukämische d. h. hyperplastische myelogene Pseudoleukämie wäre das 
Korrelat nicht der „plastischen Anämie ohne Regeneration, sondern der megaloblastischen 
Markdegeneration ohne Megaloblastenausfuhr. Während auch bei subleukämischer Leukämie 
atypische Mutterzellen stets in relativer Vermehrung im Blut auftreten, dürften Megalo- 
blasten bei Anämie meist nur epärlich sein. Obwohl aber nach Arneth die M 
die Folge der Regeneration nach leukozytotischer Leukolyse ist, ist doch selbst stärkere 
infektiöse Myelozytose mit mueloider Metaplasie noch keine Leukämie. 

Nach Wolff wirken Röntgenstrahlen weniger direkt oder durch hämatische 
Leukotoxine auf die leukämische Milz als auf das Blut und seine Leukozyten, und rufen 
hier Leukolyse hervor; infolgedessen ist nach Wolff die Röntgenbehandlung bei Leu- 
kämie kontraindiziert, da die durch die Strahlen noch verstärkte toxogen leukämische 
Leukolyse noch verstärkte Leukoregeneration mit regnerativem Mils- etc. Tumor auslösen 
würde. Also derals regenerativ gedeutete (als Folge infektiöser leukolytischer Leukoxytoee) 
leukämische Milz- und Knochenmarkstumor würde durch die Bestrahlung die dadurch 
bedi verstärkte Leukolyse noch verstärkt werden. Dagegen wirken nach Arneth 
und Heinecke die Röntgenstrahlen direkt auf die hyperplastische Milz und ruft seit- 
weilige Verödung des hyperplastischen Parenchyms hervor; oder es entstehen primär 
wus einem bes ten Blut und den leukolysierten Leukozyten Leukotoxine, welche sekundär 
in die hyperplastische Milz gelangen, und ihrerseits in der Milz Leukolyse der hyper- 
plasierenden Zellen verursachen (Curschmann, Benjamin). 

In ähnlicher Weise kurativ wirken Arsenik und infektiöse Toxine, die oft neben 
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Karzinoms ähnliches beobachtet, kurative Beeinflussung und andererseits neoplastische Ent; 
stehung in Röntgennarben. Die Röntgen bestrahlung schädigt nur die Lymphzellbildung 
und prädisponiert so indirekt zu Myelozytenbildung, die ihrerseits ebenfalls kurativ durch 
Röntgenstrahlen hintangehalten werden kann. Auch fehlt es ja bekanntlich nicht an 
Ansichten, welche überhaupt auch das Karzinom und Sarkom in ähnlicher Weise auf 
Störung der endogenen Endosekretion zurückführen wollen. Bestehen doch hinsichtlich 
der leukämischen Erkrankungen und der malignen Geschwülste und Granulationsgeschwäülste 
mancherlei Analogien in histogenetischer und kurativer Hinsicht. .. 

Im übrigen dauert die experimentelle Rintgenleuk&mie des Verf. nur so lange, 
als seine Milsbestrahlang anhält; bei den natürlichen Leukämien, bei denen die primäre 
Follik i durch infektiöse oder Autotoxine verursacht und unterhalten wird, ist 
die resultierende Leukämie stationär und progredient. 

Therapeutisch glanbt Verf. auf Grund seiner Theorie der Exstirpation der myeloiden 
Milz das Wort reden zu sollen (vielleicht wäre opotherapeutische Darreichung von Milz- 
priparaten in gewissem Sinne nach dieser Theorie ebenfalls empfehlenswert). Da aber 
doch selbst nach Zieglers Theorie die Milz nicht die alleinige Quelle der Myelozyten- 
produktion it, 80 dürfte der operative Erfolg nur symptomatisch und vorübergebend sein; 
sıch nach der Theorie, welche das Primäre in der myeloiden Hyperplasie des Marka sicht 
oder das Wesen der Leukämie in einer geweblichen Systemerkrankung, dürfte Milzexstirpation 
ohne Erfolg sein, da dadurch doch nur eine Teilerscheinung beseitigt wird; freilich will 
Ziegler mit der Mils nicht den Herd der Myelozytenbildung, sondern in ihre- auf das 
Knochenmark stimulierend wirkenden geschädigten Follikeln die Ursache der leukämischen 
Markhyperplasie entfernen. 

Schwerverständlich und zu erklären bleibt ferner, weshalb mit antimyeloiden 
Röntgenstrahlen nicht dauernd der Knochenmarkshyperplasie Einhalt getan werden kann, 
und weshalb vorgenommene Exstirpationen der leukämischen Milz, nach des Verf. Ansicht 
doch die Hauptursache der Krankheit, nicht definitive Heilung gewährleisten. Freilich ist 
des Verf. Vorschlag schwer auszuführen, da Exstirpation der leukämischen Milz so wie so 
zumeist sum Exitus durch zu grossen Blutverlust und Ersehöpfung führt. 

Ferner wirft dea Verf. Theorie gar kein Licht auf die doch bestehenden Beziahungen 
der leukämischen Krankheiten su den aleukämisch-leukämischen Lymphosarkomen. r- 
dings sind diese letzteren ja meist Iymphozytär und nicht myeloid wie die hier abgehan- 
delte Krankheit, aber erstens sind doch bestimmt nicht alle Iymphozytären Leukimien, 
speziell nicht die akuten Formen lymphosyt&re Leukosarkomatosen, durch primären Ausfall 
der Knochenmarkafunktion bedingt, sondern entwickeln sich aus primär tonsillärer-perios- 
taler Pseudoleukämie (man müsste denn annehmen, dass von hier aus eine Lokalisation 
der „infektiösen akut leukämischen“ Noxe im Knochenmark statthat, welche dann mit 
Ziegler hier eine Funktionsunterdrückung zur Folge hätte, worauf dann erst die infektiös 

nen Lymphdrisen in Wucherung geraten, Lymphozyten ins Blut und ins Knochen- 
mark abstossen und dann auch vom Knochenmark aus das Blut leukämisch durchsetzen). 

Ferner aber gibt es doch sicher myeloide extramedulläre Myelome und Chlorome, 
weiche nicht sekundär leukämische Metastasen schon bestehender Leukämie, sondern primär 
pseudoleukämische Tumoren sind, die also nicht Folge einer primär myelogene Blutmyelo- 
zytose und miyelogenen Kolonisation sein können; vielmehr, wenn Myelosyten im Bint 
auftreten, folgt aus solchen Fällen eher, dass diese Myelozytose Folge der myeloiden 
lienalen oder extramedullären Pseudoleukämie ist. Wie will Verf. seine Theorie der Leu- 
kämiegenese mit den Tatsachen der universellen Malignität der Leukämie in Einklang 
bringen? — — | 

Eigentümlich ist allerdings überhaupt seine Erklärung der Pseudoleukämie. 

Vielfach, pee bei dem granulomatösen Morbus Hodgkin, aber auch bei aleu- 
kämischen myeloiden Prozessen (die Pappenheim z. T. eben deshalb zu den myeloiden 
Granulomatosen, nicht sur echten hyperplastischen Pseudoleukämie rechnet) findet sich 
Kapselverdickung, Stromainduration und Knochensklerose. 

Verf. meint nun, dass in solchen Fällen die in der Milz einmal angesiedelten Myelo- 


Hämolysin auch Leukolysin enthalten (Staphylotoxin). Diese Gifte rufen im Blut chemo- 
taktisch Leukozytose hervor, und die dadurch bedingte leukoblastische Regeneration wirkt 
der primären Hyperplasie entgegen (vermehrte Abfuhr, grösser als die vermehrte Bildung). 
Ferner, in die Milz abfiltriert, wirkt das Toxin interkurrenter Infektionen daselbst leuko- 
karyolytisch, die Hyperplasie paralysierend, weniger auf den primär hyperplastischen Reis 
wirkend als antihyperplastisch seine Wirkung paralysierend und vereitelnd, den nisus 
formationis lihmend. Es kommt zum Zerfall der basophilen Mitosen (Nukleinsäure) in die 
basophilen Spongioplasmastrukturen (Lezithin, Xanthinbasen, Cholin). 
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zyten schlechte Daseins-, Wucherungs- und Ausschwemmungsbedingungen finden, partiell 
lokalisiert bleiben, ohne von dort vermehrt ins Blut gelangen zu können (Troje). Allerdings 
ist diese Fibrose Ausdruck einer sekundären entzündlichen Strumareaktion, die den spä- 
teren Ablauf des parenchymatösen Prozesses begleitet. Allerdings können auch wohl die 
Myelosyten durch dieselbe nicht mehr so stark ins Blut gelangen. aber wenn es auch 
gelegentlich Pseudoleukämien mit Myelozytose gibt (ob letztere nun als Folge der Milz- 
metaplasie präzedenter medullärer Irritation oder als Folge lienaler, qualitativ leukämischer 
quantitativ subleukämischer Hyperplasis aufgefasst wird), immerhin müsste nach Verf. 
Theorie doch die der Milzansiedlung vorangehende Markhyperplasie, welche zur Milzkoloni- 
sation führen soll, sich stark genug bereits hlutleukämisch dokumentieren. Denn nach 
Verf. geht doch eine myelogene Blut-Myelozytose d. h. Markaffektion der Milzhypermeta- 
plasie vorauf. Wie erklärt Verf. die doch existierenden Fülle myeloider Pseudoleukämie 
ohne jede Myelozytose, d. bh. die primär lienale oder sonstwie extramedulläre myeloide 
Pseudoleukämie ohne entsprechende Markveränderung? — (Aschoff). | 

Wir sehen also, dass diese neue Theorie, so interessant die Beobachtungen an sich 
sind, bis jetzt keineswegs alle Fragen zu erklären vermag. Hier müssen erst noch weitere 
entsprechend variierte Experimente und deren Ergebnisse abgewartet werden, bevor die 
bei Tieren nach Röntgenisation der Milz beobachteten und vorübergehenden Erscheinungen 
ohne weiteres als Hinweis für das Zustandekommen der menschlichen Leukämie verwertet 
werden können. 

Denn es steht noch gar nicht fest, ob Zieglers Beobachtungen nicht nur gemischte 
hoc ige Myelozytosen waren; mit Aussetzen der Milzbestrahlung (und Regeneration 
der Follikel) erlosch jedenfalls die „progrediente“ Leukämie. 

Bemerkt zu werden verdient immerhin, dass Verf. auf Grund seiner Myelogenitäts- 
hypothese, indem er einesteils die Theorie von einem überall am Myeloidgewebe myelo- 
plastisch angreifendem Reiz (8. 111) und von der autochthonen Natur der myeloiden 
Milzmetaplasie verwirft, zu einer absoluten Verwerfung auch der Bantischen Ge- 
schwulsttheorie der Leukämie überhaupt kommt. Entsprechend auch wird die 
Theorie Sternbergs von der tumorösen Natur der akuten Leukämie ebenfalls ablehnend 
behanddit, obwohl er doch für die myeloide Metaplasie der Milz, entsprechend seinen Vor 
stellungen, mit Grewitz und Ehrlich echte Verschleppungsmetastasen annimmt. 


Wir haben schon oben festgestellt, dass die vom Verf. aufgestellte Theorie keine 
Erklärung gibt für jene Fälle von Blutleukämie myelozytären und vor allem lymphozytären 
Charakters, welche. auf wesentlich primärer echter autonomer extramedullärer Tumorbildung 
beruhen, und welche doch tatsächlich, zumeist allerdings nur bei Iymphozytärem Charakter, 
für welchen Zieglers Theorie überhaupt noch nicht erprobt ist, aber auch bei myek- 
zytärem Charakter (Chlorom Klein-Steinhaus, Sternberg) vorkommen. 


Es ist aber selbstverständlich, dass diese Theorie von Ziegler auch unvereinbar ist 
mit Anschauungen, welche in jeder Leukämie überhaupt eine sarkomartige Tumor- 
bildung sehen. Hat schon die lymphozytäre Leukämie mancherlei Aehnlichkeit und Be- 
ziehung in ihrer Histo- und Pathogenese zur Lymphosarkombildung, so gilt dieses in 
gewissem wenn auch geringerem Grade von der myeloiden Leukämie, schon weil die 


„Metastasenbildung“ nicht so ubiquitär ist. Andererseits werden gerade bei dieser Krank- — 
heit, im Gegensatz zu der lymphozytären Leukämie, die Metastasen in Milz und Drüsen 


als echte Transplantation, Kolonisation (Ehrlich, Schultze) im Sinne der Geschwul:t- 


propagation auigefasst, und entsprechend auch die myeloide Leukämie, obwohl kein Primär- 


tumor nachweisbar, als sarkomoide Affektion betrachtet (Banti). 

In der Tat, wenn die Leukämien stets nur auf Geschwulstaffektion beruhten, so wäre 
es nicht verständlich, warum ınyeloide Metastasen und Metaplasien clektiv Gerade stets nur 
in artsverwandten Retikulirgeweben auftreten, wo die proliferierenden Zellen geeigneten 


Mutterboden finden, während doch bei anderen Geschwülsten mit starker Metastasenbildung — 
die Propagation selbst gelegentlich auf dem Blutwege allenthalben hin in Form einer 


Sarkozytämie erfolgt. 
Vom Standpunkt Zieglers ist es nattirlich verständlich, dass er jede Beziehung 


der Leukämie zu ‘irgend welchen autonomen tumorösen Geschwulstbildungen ableugnet und © 


‘bekämpft. Seine Theorie hat keinerlei Erklärung für die symptomatische Blutleukime 


auf tumoröser Basis, noch gibt sie zu, dass irgend welche Beziehungen zwischen dieses 


Formen tumorüser Leukämie und den Formen echter hyperplastischer Leukämie bestehen; 
geschw 
gewisse Formen wie die makrolymphozytären als Sarkombildungen betrachtet. 


Interessant ist besonders für uns an dieser Stelle, in welcher Weise Ziegler, von 
seinem Standpunkt aus, nicht sowohl die Bantische Lehre von der tumorösen Natur der 


e denn, dass sie mit Banti alle Formen von Leukämie oder mit Sternberg | 
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myeloiden Leukämie (8. 110) als speziell die Sternbergeche Auffassung von der tumorösen 
Natur der akuten Leukämie bekämpft. 

Obwohl wir die sonstigen Prämissen Zieglers nicht ohne weiteres siimtlich zu 
akzeptieren verm kommt er hier von einem anderen, rein zytologischen Standpunkt 
(durch die Beurteilung der grossen Lymphozyten) zu einer Sternberg ablehnenden An- 
heaung, welche sich in dieser negativen Hinsicht von der unsrigen gar nicht so weit 
en t. 

Verf. sehreibt pag. 110: „Das Vorgehen Sternbergs, welcher die Fälle mit vor- 
wiegend ungranulierten basophilen grossen Zellformen wegen dieser Atypie der Zellen 
als Gesch tbildungen von der Leukämie abtrennt, kann ich nicht für sehr giticklich 
halten“ und begründet diesen seinen ablehnenden Standpunkt wie folgt ungefähr folgender- 
massen (8. 88—92). ' 

In dem von Ziegler beobachteten Fall akuter myeloider Leukämie bestand die Eigen- 
tümlichkeit des Auftretens grosser einkerniger basophiler, nicht spezifisch granulierter 
Zellen, wie sie sich ziemlich ässig bei akuter Leukämie auch derjenigen myelogenen 
Iymphozytären Charakters einstellen, und die Ehrlich als „grosse Lymphozyten“ bezeichnet 
und von den granulierten Myelozyten unterschieden hat. Während andere in ihr eine 
entwickl ichtlich frühere Zellform sehen, die sowohl mit den kleinen Lymphozyten 
als den Myelozyten in Beziehung steht (Pappenheim), kehrt sie in der Bezeichn der 
indifferenten Lymphoidzellen (Wolff, der lymphoiden Markzellen (Cornil), der Myelo- 
blasten (Naegeli) verschiedentlich wieder. Dagegen hat Sternberg ihr den Charakter 
einer Geachwalstzelle zuerkannt, | 

Der betreffende Fall bot non dem Verf. neue Anhaltspunkte, cin bestimmtes Urteil 
über die Bedeu dieser „grossen Lymphozyten“ zu fällen. Es konnte nämlich über 
ihren myeloiden ter zufolge der sukzessiven Übergänge von ungekörnt basophilem 
in neutrophil oder oxyphil granuliertes Protoplasma kein Zweifel sein, zumal sich diese 
Tbergänge in gleicher Weise am Blutbild sowie in Milz und Knochenmark nachweisen 

essen. 

Dieses Verhalten bedeutet somit eine Bestätigung der von Pappenheim und 
Hirschfeld seit Hingerer Zeit vertretenen Anschauung über die Entstehung der granu- 
lierten Zellen eus ungranulierten Vorstufen, und die Beobachtung reiht sich den ent- 
sprechenden Fällen von Aubertin, vou Fleischmann-Lasarus, sowie neueren von 
Türk (vierter Mischfall) an,*} nur das Türk diese, selbst von Helly als Grosse Lympho- 
zyten anerkannten Gebilde, als Lymphoidzellen bezeiehnet. 

Es fragte sich für Verf. nur, wieso diese Form entgegen dem angeblich gewöhnlichen 
Verhalten bei chronischer myeloider Leukämie zur Vermehrung und Ausschwemmung kam. 
‘Verf. scheint nämlich absolut nicht zu wissen, dass diese Zellen schon gewöhnlicherweise 
einen gewissen Prozentsatz bei typischer gemischtzelliger chronischer Leukämie bilden und 
schon normalerweise im Knochenmark prüexistieren.) Die Antwort sucht er darin, dass es 
sich um ein schon vorher pathologi schwer verändertes Knochenmark handelt, in dessen 
lymphoiden Markzellen die 6 Protoplasmadifferenzierung zu einem grossen Teil über- 
kaupt nicht mehr oder nicht rasch genug erfolgen konnte. ) 

Besteht hier eine Störung der granulabildenden Tätigkeit des Protoplusmas, so 
kommt diese auch in den myeloid veränderten Organen und im Blutbild zum Ausdruck. 

Es handelt sich daher bei der makrolymphozytären Leukämie und ihrer Vermehrung 
der Grossen Lymphozyten (lymphoide Myelozyten) nicht um eine Entdifferenzierung, einen 
Rückschlag in embryonale Zellform, sondern nach Pappenheim um ein Stehenbleiben auf 
indifferenter Stufe, und ferner nach Pappenheims Ausdrucksweise, um eine blosse Atypie 
der gewöhnlichen myeloiden Leukämie, die von der der gewöhnlichen chronischen hyper 
plastisch myeloiden Leukämie nicht wesensverschieden ist, und derman daher mit Stern- 
berg nicht, im Gegensatz zu den übrigen typischen Fällen, Geschwulstcharakter beilegen 
darf, zumal bei letzteren die Bantische Auffassung aus verschiedenen Gründen, speziell 


f) Andererseits schreibt Verf. S. 111, dase in keinem Fall ein Beweis für den Uber 
gang Iymphatischer und mycloider Zellen als für die Entstehung beider Zellarten aus einer 
auch postembryonal gemeinsamen Mutterzelle erbracht werden konnte. 

*) Im Anschluss daran lehrt Verf. die alte Weisheit, dass der jeweilige Zustand des 
Knochenmarks für das morphologische Verhalten des leukämischen }}lutbildes massgebend 
ist, die sogar schon in Türks Lehrbuch, als von Pappenheim stammend, übergegangen 
ist. Es sei daher nicht das Auftreten spezifisch granulierter Zellen im Blut charakteristisch 
für myeloide Leukämie, sondern ganz allgemein das Auftreten der jeweilig gewucherten, 
selbst unreifen Knochenmarkszellen! Ist doch deshalb nicht nur die makrozytére, sondern 
auch mikrolymphozytäre Lymphozytenleukämie als Myelämie anzusehen. 
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vom Boden der Zieglerschen Hyputhese aus abgelehnt werden müsste. Die makrolym- 
phozytäüre Leukämie, welche Sternberg, ähnlich wie Banti es für alle Leukämien, auch 
die myeloide tut, als tumoröse Le ombildung sprtnest, ist eine blosse atypische mye- 
loide Leukämie. Wennschon also nach Zieglers icht die Bantisehe Hypothese, so 
könne erst recht Sternbergs Ansicht ganz und garnicht zu recht bestehen. 

[Auch in des Verf. Fall waren übri diese medullären Grosslymphozyten anorganoid 
in das veränderte Milz- und Drüsenparenchym eingelagert und sollten beweiscu. dass es nur 
rein medulläre verschleppte, nicht autochthone Zellen waren, die nicht mit den lymphati- 
schen Grosslymphozyten in Beziehung standen, und dass somit keine Aquivalens zwischen 
lymphatischen und medullären Grosslymphozyten statthat; denn sonst hätten die lymphati- 
schen Grosalymphozyten mit den medullären ihrerseits selbständig mitgewuchert sein nıfissen, 
falls doch derselbe Reis im Knochenmark und Drüsengewebe, kurz im ganzen Retikula:- 
gewobenyatem dieselben nämlichen Zellen in Wucherungszustend versetzt hätte. 

lag also hier dasselbe Verbältnis vor wie im Fall Schuitze, ebenfalls myelo- 
e Ablagerung = hoider Myeloidsellen in Milz und Drüsenapparat. Nur waren bei 
chultze diese blasten etwas breitrandiger (nach Pappenheim etwas weiter ge- 
reift), während sie sich hier völlig wie Grossiymphozyten verhielten.]| 
Ä Während in diesem Fall des Verfassers trotz der myelogenen Kolonisation seitens des 
Markes in Milz und Drüsen nichts für Metastasierung auf Grund echter primärer Geschwulst- 
bildung sprach, kann Verf. umgekehrt auch in den typischen akuten Fällen Sternbergs 
nichts anderes erkennen als ebensolehe Fälle gewöhnlicher typischer akuter d. h. myelogener 
‚[eiypisch myeloider] Leukämie, bei denen aty pische ungranulierte myeloide Zellen das Blutbild 
errschen und bei denen ausser Drüsen und Milz anch noch die Thymus entsprechende makro- 
lymphozytäre Metaplasie (durch Einlagerung) aufwies. Die Verwachsung derselben mit der Um- 
gebung spräche hier, wie schon Pappenheim gegenüber Sternberg hervorhob, nicht für 
ive Infiltration, sondern lediglich für begleitende entzündliche Prozesse Dazu ent- 
sprüche die stete Anwesenheit wenn auch spärlicher typischer myeloider Zellen sowie die An- 
wesenheit von Normo- und Megaloblasten zwischen den grossen basophilen Zellen nicht dem 
Charakter der Geschwulstbildungen. Auch die perivaskulären Anhäufungen proliferations- 
fähiger Zellen können nach Ziegler nicht als Geschwulstmetastasea betrachtet werden (spricht 
aber auch gegen die von Ziegler vertretene Kolonisation, sondern im Gegenteil für den uni- 
versell matischen Charakter der leukämischen Erkrankung und die lokale gleichmässig 


primäre ie all dieser äquivalenten Pseudometastasen. Ref.), und vor allem könne 
die Weiterwucherung dieser extravasierten (!) Zellen nicht als tumorartige Metastasierung 
werden, zumal Schultze ewiesen hat, dass »ie kein infiltrierendes 


Wachstum ‚aufweisen, sondern lediglich ihre Proliferation nur bei besonders günstigen 
Proliferationsbedingungen entfalten. 

Die Abtrennung all solcher Fälle akuter Leukämie ven den sonstigen leukämischen 
Erkrankungen als ein besonderes Krankheitsbild der Leukosarkomatose erscheint demnach 
auch dem Verf. nicht nötig, ferner nicht als richtig bewiesen. Für die akute makrolympho- 
sytäre Leukämie hat vielmehr dieselbe Erklärung der Ätiologie und Pathogenese Platz zu 
greifen, wie für die sonstigen (myeloiden) Leukämien, vor allem nicht d’e Banti-Stern- 
bergsche Geschwulsttheorie. (Hierin, in dieser Negative, stimmen wir dem Verf. völlıg 
bei; —* ist freilich nur, ob die positive Zieglersche Erklärung allgemeine Gültir- 

eit tet, 

Kbensowenig wie der Geschwulstcharakter sei der Lymphozytencharakter der grossen 
basophilen einkernigen Zellen nachgewiesen. Wie Verf. die sog: Groslymphosyten ledig- 
lich nur als Knochenmarkazellen auffasst, was sie ja auf jeden auch sind (die Frage 
ist nur, ob sie nicht daneben doch auch noch lymphatische Elemente sind), ebenso rechnet 
er die akute Grosslymphozytenleukämie sur (atypisch) myeloiden Leukämie und reiht so seinen 
akuten Fall den Fällen von Schultze, Aubertin (Sabrazes), Lazarus-Fleisch- 
mann, Askenazy, Hirschfeld an. he und . — 

um Schluss mögen noch kurz einige Aussprüche und sonsti ämatologische An- 
sichten des Verf. mitgeteilt werden. “ee 

Die bisherigen Erklirungsversuche von Wesen und Entstehung der leukämischen 
Erkrank konnten den Verf. nicht befriedigen (S.7). Gibt es doch keine ausschliesslich 
medulläre Form von lymphadenoider Leukämie (mit Ausnahme der Fälle Pappenheim, 
Walz, Denning, Hirschfeld, Körmöczi), ebensowenig wie es eine rein lymphatische 
oder lienale Form gibt (denn die lymphadenoide Leukämie ist als Systemerkrankung des 
ubiquitären Lymphadenoidgewebes anzusehen (kann aber als solche sowohl primär lympha- 
tisch sein, in Form von Pseudoleukämie, wie primär medullär). 

Verf. unterscheidet weiter streng das Iymphatische und myeloide Gewebe und sieht in 
polymorphkernigen Lenkozyten einerseits und in kleinen Lymphozyten andererseits (ebenso 
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wie Ref.) die Endprodukte zweier prinsipiell verschiedener Entwicklungsrichtungen, die 
duroh keine direkten Übergänge (wie Grawitz solche annimmt) verknüpft sind. 
Nach Meyer-Heinickes und Naegelis embryologischen Studien sei auch Srtlich 
und Lympho- und Myelopoese stets getrennt. 
its gibt Verf. doch zu (S. 2), dass alle Zellen des Bluts auf eine gemein- 
same Stammform zurückgehen, welche ihren ntiellen Artcharakter in sich vereinigt 
und welche nach Saxer die pripoäre Wand sei. Dieselbe ist von Saxer doch nun 
ganz rlichs grosse u geschildert, t rundlich grossem Kern 
schmalem basophilen —— Plane. 8 hei 


zwar mit Marchand für die Pemistens seiner makrolymphosytoiden und leukozytoiden 
Wandersellen im Knochenmark und im gesamten retikulären Gewebe eintritt, dass aber 
Sternberg die Anwesenheit einer solchen embryonalen gemeinschaftlichen Stammform im 
postembryonalen Leben für unbewiesen und unwahrscheinlich hält. 

Die grossen mononukleären Leukozyten seien nicht identisch mit diesen leukosytoiden 
Zellen, sondern ihre Abkömmlinge, und auch hinsichtlich der einheitlichen Zellbildung haben 
alle Untersuchungen ergeben, dass differenzierte Leukosyten und Lymphosyten in ent- 
zündliche Gewebe aus den Gefässen tienen gelangen, die = die sich dort s.T. als mikrolymphozytoide 
Polyblasten sa P. Klasmatosyten umgestalten, dass aber eine 
—— Weed wehige Adventitialzelle oder z perlistente embryonale Bildungszelle (wie die leuko- 

Wandemellen von Saxer Marchand) für die Entstehung der entzündlichen 
Folyblasten keine besondere oder gar ausschliessliche Bedeutung ha 

Die Hypothese von einer auf früher Embryonalstufe Stehengebliehenen Zellform, 
aus welcher alle roten und weisseà Bintzellen entstehen sollen, also einer Hemmungs- 
bildung, sei demnach bislang nach Verf. nicht bestätigt, und alle hierauf sich stützenden 
Erklärungen des Auftrotens gewisser atypischer Zellformen im Blut und in den blutbilden- 
den sowie der lymphoiden und myeloiden Metaplasion der blutbildeaden Organe 
scien © hinfällig wie die Vorstellungen von anaplastischem Rückschlag in embryouale 


Denn nach Verf, sind auch die grome Liymphosyten bew., als was er sie ansicht, 
die lymphoiden Marksellen nicht als Pdifferents llformen anzusehen, sondern nur A 
indifferente Marksellen, welche, in ihrer Weise bereits geweblich als Myelosyten diffe- 
hate noch höher differenzierte Ausbildungsprodukte hervorbringen. Während die 
gekdmten yelosyin auf die lym ymphoiden Markrellen als Stammzellen surtickgeken, haben 
—— pa haan in den Flemmingschen teilungsreifen Keimsentrumsselien ihre 


Par Val & Ver£ gilt das Gesetz der geweblichen Differensiorung und die Ehrlichsche 
Lehre von der 9 re der Blutze n nicht nur als unwiderlegt, sondern auch zurzeit 
am besten durch Beweise gestützt. Verf. glaubt daher mit mit Nae oli, dass nur auf dieser 

ein weiteres Eindringen in das biologische V n dieser Zeilen möglich ist. 

Er ist somit der Ansicht, dass eine ausgebildete Zee ı nur Zeilen ihrer Art hervor- 
bringt, somit jede Blutzelle aus einer ähnlich gestalteten Blutselle entsteht (eine differen- 
sierende Mitose im Sinne Saxers somit nicht existiert). Für die kleinen Lymphozyten des 
Bintes gelte dieser Sats ohne Einschränkung 

ühnlich entsteht die Verme ehrung ı ge und Neubildung der Lym ymphosyten in den ubi- 
quitären lymphatischen Gewebsherden (auch im Knochenmark). Sie ige daselbst in den 
sog. Flemmingschen Keimzentren, deren Zellen sich durch etwas grüssere Kera- und 
enheit auszeichnen (8. 2). Doch sei der sog. grome Lymphosyt eine 

Zelle des Mycloidgewebes. 
ek geschichtlich al der, Ven Be Zei ni id tifisi mi io befriedigen, 

teren embryo ormen zu iden an, wen 

fren die In die phatischen Bildungesellen oder teil —— — sind nach 
Verf. (und dick e) nichts anderes als rein morp. e à Zustandsbilder der typischen 
(somit kleinen) Lymphosyten, die sich funktionell sur lang anschicken, aber keine be- 


Von diesem Standpunkt werden nattirlich die monophyletischen Theorien von Gra- 
witz, A. Wolff-Michaelis und Pappenheim verworfen, dagegen die dualistische 
Amsicht von Naegeli, dem sich Banti und Schwarz anschliessen, und welche ja auch 
die Ansicht von shrlich ist, geteilt. 

Allenfalls liesse sich der zwischen beiden vermittelnde Standpunkt von Türk!) 


2) Derselbe ist im Prinzip identisch mit Pappenheims Standpunkt, der allerdings 
im Prinzip monophyletisch ist. Nur dass die Begriffe Grosser Lymphozyt bei beiden in 
verschieden inhaltlicher Bedeutung gebraucht werden. Nach Türk (und ebenso nach 
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nach Verf. halten, der aber im Prinzip dualistisch und nur in unwesentlicher Hinsicht 
monistisch ist. 

Verf. gibt die verschiedenen Ansichten kurz und knapp folgendermassen wieder. 

Grawitz nimmt, wie Saxer, eine unreife einkernige grosse Stammzelle auch post- 
embryonal an als Ausgangspunkt aller Blutzellen, verwirft aber die Trennung von lym- 
phoiden und myeloiden Zellgruppen ausserdem auch noch. 

Wolff-M'chaclis stellen den beiden ausgebildeten nicht weiter differensierungs- 
fähigen Zellformen, Lymphozyten und Leukozyten, eine indifferente, noch differenzierungs- 
fähige Lymphoidzelle gegenüber, welche zugleich die Ursprungszelle aller Blutzellen ist. 

Pappenheim rechnet alle basophilen kleinen und n ungranulierten Zeilen 
zu den Lymphozyten und bezeichnet die „grossen Lymphoryten“ als die gemeinsame 
Stammform, aus der sich kleine Lymphozyten, Leukozyten, Erythrozyten in verschiedener 
Weise entwickeln. 

ach den Untersuchungen von Hirschfeld, Pappenheim, Türk, Naegeli 
stehe es ja fest, dass wenigstens die verschieden ürnten Myelozyten sich aus einer 
ungekimten gemeinsaneu Stammzelle entwickeln, die Verf. mit den lymphoiden basophilen 
grossen mononukleären Leukozyten des Blutes zu identifizieren scheint (S. 8 oben) [was sie 
aber nicht ist.!) Ref.], doch sei es nicht berechtigt, diese ungranulierte Zellform mit der 
Stammform aller Blutzellen zu identifizieren. 

Naegeli sieht in der lymphoiden, hyalinen, spezifisch myeloid differenzierten un- 
ekörnten Myeloidzelle, dem sog. Myeloblasten, der nicht identisch ist mit dem Gruss- 
ymphozyten, die Vorstuie aller gekörnten Myelozyten, und sieht in ihr einen normalen 
Bestandteil erst des als solches entwickelten, d.h. differenzierten Markgewebes. 

Türk vollends erkennt den Dualismus der spezifisch verschiedenen Grosslympho- 
zyten und Myeloblasten an, hält sie für koordinierte verschiedene Differenzierungsformen 
Einer Stammzelle und bezeichnet diese gemeinsame Stammform als Lymphoidzelle. 

[Pappenheim identifiziert dem gegenüber diese Lymphoidzelle mit dem Gross- 
lymphozyten Ehrlichs, der an der Spitze des Stammbaumes steht und seinerseits ver- 
schiedene Zelldifferenzierungsprodukte hervorbringt, 1) kleine Lymphozyten, 2) Myelozyten- 
Leukozyten, 3) grosse mononukleäre Leukozyten oder Splenozyten. 

Nicht Grosslymphozyten und Myelozyten sind koordiniert (Benda, Türk), sondern 
kleine Lymphozyten grösserer und kleinerer Art den Myelozyten. 

Die (kleinen) Lymphozyten sind den (grossen) Myelozyten Uquivalente Produkte ver- 
schiedenartiger Differenzierung derselben einen unreifen Stammzelle, des Grosslympho- 
zyten Ehrlichs, der als Keimzentrumszelle in dem lymphoiden (Flemming, Pinkus, 
Benda) als Cornilsche Markzelle in dem Myeloidgewebe vorkommt, und in den Naegeli- 
schen Myeloblasten ein passageres Fortbildungs- und Übergangsstadium zu den grossen 
gekörnten Myelozyten besitzt] 

Dass die verschieden gekörnten polynukleären Leukozyten sich nicht nur durch die 
Körnung, sondern die Form ihres Kernes spezifisch unterscheiden, hat, wie Verf. nicht zu 
wissen scheint (S. 1), nicht zuerst Arneth, sondern Pappenheim ausdrücklich fest- 
gestellt. (Zeitschr. f. klin. Med. XLVII, S. 228, ferner mein Atlas.) 

Zum Schlusse möge erwähnt sein, dass Verf. vom Boden seiner Theorie aus (nach 
der Erkrankung und Funktionsstörung Eines hämatopoetischen Organs Zeichen vermehrter 
Zelltätigkeit, d. h. myeloider oder lymphoider Reaktion, im andern durch das Blutbild er- 
kennen lässt) das Entstehen von Leukämie auf anämischer Basis (d.h, Milzschädigung 
durch hämolytische Gifte und ihre Folgen) für durchaus möglich hält. In diesem Sinne 
kann nicht nur eine echte perniziöse Anämie in Leukämie übergehen, sondern auch das 
Krankheitsbild der Leukanämie habe seine volle Daseinsberechtigung. & dazu neuerdings 
Meyer-Heinicke. 

Pappenheim hat demgegenüber seinerzeit im Gegensatz zu Strauss-Rohnstein 
Ziegler und Schleip) ist der grosse Lymphozyt lediglich das, was Pappenheim einen 
grösseren, also bereits geweblich differenzierten, aber noch nicht ganz reifen (kleinen) 
Lymphozyten, bzw. einen teilungsreifen, angeschwolleneu, sich zur Teilung anschickenden 
Mikrolymphozyten (Lymphogonie) nennt; nach Pappenheim ist dagegen der Grosslympho- 
zyt, so wie ihn Ehrlich ursprünglich auffasst, lediglich eine Zelle, die aussieht wie ein 
Lymyhozyt, aber eine indifferente Lymphoidzelle im Sinne von Türk und Wolff-Michaelis 
ist, mit lymphomyeloblastischen Potenzen. Er ist die Zelle, die Schleip als grosse homo- 
gene Finkernige abbildet und die Ziegler lediglich als lymphoide Markzelle, d.h. als 
Stammzelle der gekörnten Myelozyten und Leukozyten auffasst. 

1) Pappenheim wenigstens identifiziert sie mit den lymphoiden Markzellen Zieg- 
lers, i.e. den Grosslymphozyten Ehrlichs. 
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betont, dass dirkte Übergänge nur zwischen primär myelophthisischer Anämie und lymph- 
adenoider Markhvr’ <plasie (Leukämie) als zwischen gleichartig hyperplastischen Prozessen 
bestehen, dass aber primäre (hämolytische) Anämie und Leukämie nur in indirektem Zu- 
sammenhang stehen, sofern die en wesentlich verschiedenen Prozesse (Anämie meta- 
plastisch regenerativ, Leukämie hyperplastiach) sich gukzessiv aneinander anschliessen und 
Koefficienten derselben toxisch pathos ogenen Noxe sind, die hier Hämolyse mit erythro- 
blastischer Reaktion, dort myeloide oder lymphadenoide Gewebsbild veranlasst,") Denn 
sogut Leukämie durch infektitee Toxine hervorgerufen oder kurativ beeinflusst werden 
kann, kann sie auch durch gleichzeitig anämisierende Noxen veranlasst werden. Somit 
ist die Leukanämie nur eine Abart der (Kombination mit myeloider und lymph- 
adenoider Gewebsreaktion) oder der Iymphadenoiden oder myeloiden Leukämie (kombiniert 
mit hämolytischer Anämie), aber doch wohl kein eigenes pathologisches Krankheitsbild für 
sich trotz der klinisch himatologischen Besonderheit. Pappenheim (Berlin) 


248) Joseph Arneth, Diagnose und Therapie der Anämien. Nach funktionellen. 
Gesichtspunkten auf Grundlage qualitativer Bintuntersuchung. (8 lithographische Tafeln 
mit über 210 Einzelblutsellen in Farben.) awit 1 derweitige Tafeln mit Blutbildern. 
Würsburg 1907. A. Stubers Verlag. 

Dieses v. Leube gewidmete Werk des bekannten Verfassers zerfällt in zwei Teile. 
Der erste handelt von der Diagnose, der zweite von der Therapie der Anämien. In seinen 
einleitenden Bemerkungen betont A. ausdrücklich, dass die Arbeit stark mit eigenen An- 
schauungen durchsetst ist; Litersturnachweise fehlen grundsätzlich, und selbst Autornamen 
sind so gut wie garnicht erwähnt. Das Buch ist zum Gebrauch für Aerzte und Studierende 
berechnet und soll insofern gegenüber den ausführlichen grossen Lehrbüchern der Hima- 
tologie von Ehrlich-Lazarus-Pinkus-von Noorden-Litten, von Grawits, von Türk 
and von Sternberg eine Lücke ausfüllen. 

Dem ersten Teil, der Diagnose der Anämien, ist ein kurzer Abriss der Morphologie 
der Blutsellen vora t. Zunächst werden die roten Blutkörperchen 
Poikilosyten hält V: r Bicht für Produkte der Fragmentation, sondern glaubt, dass sie 
su den regenerativen Prozessen im Mark in besonderer Beziehung stehen. Als Beweis 
dafür führt er an, dass selbst die kleinsten Exemplare der Mikrozyten eine deutliche Delle 
und normale Färbung haben. Hiergegen kann Referent auf Grund ner Erfahrungen 
geltend machen, dass zweifellos durch Fragmentation solche gedellten Formen entstehen 
können. Verbrüht man ein Kaninchenohr, so beobachtet man uf zahlreiche Mikrozyten 
von normaler Färbung und mit schönster Delle im ganzen Kreislauf"). Die Polychromasie 
kält A. lediglich für ein Zeichen der Jugendlichkeit, und polemisiert gegen die Anschau- 
ung, welche in diesen Zellen degenerierende Elemente sehen will. Richtig ist zweifellos 
die wohl von der Mehrzahl der Autoren jetzt geteilte Ansicht, dass Polychromasie sowohl 


bei ganz jugendlichen wie bei alternden Erythroblasten und Erythrosyten vorkommt, 


Referent möchte darauf aufmerksam machen, dass man mit Leichtigkeit extravaskulüre 
Polychromasie ex entell erzeugen kann; untersucht man normales, 24 Stunden lang 
in einer Glaskapi aufbewabrtes Blut, so wird man stets ziemlich zahlreiche polychro- 
matoph Elemente finden.*) Die basophile Punktierung führt Arneth ausschliesslich auf 
Kernzerfall surtick. Das Vorkomman und das Mengenverhältnis der einzelnen „pathologischen 
Bıythrosytenlormen ist nun nach À ein ganz gesetzmilssiges und sowohl diagnostisch 
ostisch und therapeutisch von grosser Bedeut Die ältesten Zellen seien die 
ell ics ringen aus ihnen entständen durch Kernzerfall die punktierten Erythrozyten, aus 
dies die polychromatophilen,*) in welchen man angeblich bei guter Fär und schwacher 
Vergrösserung fast stets feinste blaue Pünktchen wahrnehmen soll; von den polychroma- 
tischen Erythrozytensollen sich dann (mit C. S. Engel) alle Uebergiinge su den ortho- 
chromatisehen finden. 
Arneth stellt also, ähnlich wie er es für die Leukozyten getan hat, auch für die 
Erythrozyten eine ganze Entwicklungsreihe auf und hofft, wenn er die diesbestiglichen 


1) 3) Nach Strauss entsteht Leukämie ans Anämie, indem die Grosslymphosyten, statt 
sa Erythroblasten umzuwandeln, wuchern; ähnlich fasste Virchow esen der 

Teukkmie auf; die unreifen n Leukosyten und einkernige Lymphozyten wuchern, 
statt sich zu differenzieren. Nach Hirschfeld entsteht das Hämolysin aus dem hyper- 
plastischen Gewebe. 

9 S. a. Ehrlich, Farbenanalytische Untersuchungen, 8. 116 ff. (P.) 

5) Pappenheim ‘hat sogar färberische Unterschiede zwischen juveniler und degene- 
rativ-nekrobiotischer ‘Polychromasie angegeben. 

*) Was gegenüber Troje bis P. chmid bereits so und so oft widerlegt wurde, 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 2. 16 
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Verhiltnisse bei den Erythrozyten bisher auch noch nicht zahlenmässig studieren konnte, 
dass sich das doch für die Zukunft wird verwirklichen lassen. Beferent möchte das doch 
bezweifeln und darauf nınweisen, dass es zweifellos Anämien gibt, in welchen man fast 

ar keine punktierten Erythrovyten findet und trotzdem alle übrigen pathologischen 
Fry throzytenformen antrifft; ganz so gesetzmässig, wie A. es darstellt, scheinen sich also 
die verschiedenen Reifestadien der roten Blutkörperchen doch nicht zu verhalten. Auch 
haben andere Autoren mit guten und sehr stichhaltigen Gründen sich gegen die karyo- 
gene Natur der basophilen Punktierung und Polychromophilie sowie gegen die Genese der 
orthochromatischen Zellen aus polychromatischen ausgesprochen. 

Bei der Schilderung der Leukozyten legt Verfasser den Hauptwert auf die Dar- 
stellung seiner bekannten kernaualytischen Untersuchnrsresultate, die wohl hier nicht 
noch einmal erörtert zu werden brauchen. Besonders zu erwähnen ist nur, dass A. jetzt 
auch für die eosinophilen Leukozyten, die Mastzellen und Lymphozyten 1) ein ähnliches 
Schema aufgestellt hat wie für die neutrophilen. Dus normele Blutbild der Eosinophilen 
steht an sich mehr nach links als das der Neutrophilen, das der Mastzellen dagegen mehr 
nach rechts. Die Mastzellen leitet A., wie Pappenheim, von den Lymphozyten ab, und 
führt auf seinen Tafeln die Bildung von Mastzellengranulis in Lymphozyten vor. Im 
Gegensatz zu manchen anderen Autoren, aber in Uebereinstimmung mit den Ansichten des 
Referenten, erkennt Arneth auch das Vorkommen grosser Lymphozyten im Blute gesunder 
Erwachsener an, Er glaubt aber, wie K. Ziegler, dass dieselben nicht aus den Lymph- 
drüsen, sondern aus dem Knochenmark stammen. Eine zusammenfassende kurze 
über die Struktur und Funktion der Blutbildungsorgane fehlt, und das Nötigste hierüber 
ist bei der Besprechung der einzelnen Zellformcn des Blutes 

Es folgt dann die Besprechung der sekundären Anämien, und zwar der akuten und 
der ohronischen Anämie. Zu den primären Anämien rechnet er 1. die progressive perni- 
ziöse Anämie, 2 die Chlorose, 8. die Lcukämien, 4. die Pseudoleukämien. Bei der akuten 
Anämie ist als neu und von theoretischer Wichtigkeit die von A. ausgeführte qualitative 
Untersuchung der posthämorrhagischen Leukozytese zu erwähnen; dieselbe ist nicht, wie 
die Hyperleukozytose bei Infektio.en, eine Anisohyperleukozytose, sondern eine sogenannte 
Isohyperleukozytose. Bei schwereren Blutverlusten müsste aber nach A.s Ansicht auch 
eine Anisohyperleukozytose eintreten, und es wäre interessant, bei Blutungen vorher ge- 
sunder Menschen zu untersuchen, bei welchem Grade des Blutverlustes die Verschiebung 
des neutrophilen Blutbildes beginnt. Die qualitutive Beukozytenuntersuchung liefert dem- 
pıch auch bei Anämien prognostische l'ingerzeige. Im Kapitel der chronischen Anämien 
werden besprochen: die Anämien durch chronische Biutverluste, durch Unterernährung, 
Hunger und ungünstige hygienische Verhältnisse, die Anämien bei Infektionskrankheiten, 
bei Konstitutionskrankheiten, und insbesondere noch die Anämien im Kindesalter. Ferner 
die bei Helminthiasis, Erkrankungen des Magendarmkanals und bei malignen Tumoren 
auftretenden Anämien. Kin besonderer Abschnitt ist dann den chronischen Anämien mit 
gernizide animischem Blutbefund (Bothriocephalus, Anchylostomum duodenale, Malaria, 

yphus und chronische Vergiftungen) gewidmet. 

Die Veränderungen an den roten Blutkörperchen bei der perniziösen Anämie fasst 
Verfasser entsprechend seinen anfangs schon geschilderten Anschauungen lediglich als 
Regenerationserscheinungen auf, obwohl er aio doch als primäre Anämie bezeichnet. Für 
sehr bemerkenswert und seinen eigenen Erfahrungen entsprechend hält Referent die Be- 
tonung A.s, dass meist nur wehig Megaloblasten gefunden werden: vielfach hört man von 
Nichthämatologen die Ansicht aussprechen, dass die reichliche Anwesenheit von Megaloblasten 
für die Diagnose perniziöse Anämie erforderlich ist. Referent möchte ausdrücklich hervorheben, 
dass nicht selten Megaloblasten ganz vermisst werden und lediglich Megalayten vorhanden 
sind. Nicht erwähnt wird von À. der auffallende Himoglobinreichtum einzelner roter Blut- 
körperchen, besonders mancher Megalozyten, den Fefereni nach seinen für 
besonders charakteristisch halten möchte. Trotz dee Verminderung der Gesamtle 
zahl ist das Blutbild der Neutrophilen etwas zu stark nach zechts entwickelt, falls es über- 
haupt Veränderungen zeigt. Hieraus schliesst Verfasser, dass die neutrophilen Leukozyten 
bei der perniziösen Anämie nicht wesentlich geschädigt sind. 

Die Leukämien rechnet A. zu den Anämien, ein Einteilungsprinzip, über dessen Be- 
rechtigung man streiten kann. Er vertritt den Standpunkt, dass alle Leukimien auch 
kombiniert myelogenen Ursprungs sind; ob es Fälle von akuter lymphadenoider Leukämie 
giot, die ausschliesslich medullären Sitzes seien, lässt er dahingestellt, da solche Beob- 
achtungen mit absolut einwandsfreiem anatomischen Befund seiner Ansicht nach noch fehlen. 


‘) Vgl. hierzu speziell für die Kernfiguren der Lymphozyten- die Abbildungen is 
Pappenheim, Atlas Teil I. 
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Die Existenz einer akuten mveloiden Leukämie erkennt er an. Hinsichtlich der patho- 
genetischen Auffassung, Nomenklatur und Einteilung der Leukämien (S. 75, 76, 81, 95) 
achliesst er sich völlig an Psppenheim an. 

Im Kapitel über die chronische myeloide Leukämie geht er auch auf die Myeloblasten 
ein, die er Mutterzellen der Myelozyten bezeichnet. Myeloblasten und Lymphoblasten 
(Grosse Lymphosyten) sind nach ihm morphologisch so werigehend ähnlich, dass sie nur 
schwer und meist nur unter besonderer Würdigung der ganzen Verhältnisse voneinander 
ze trennen sind (8.87 u. 90). Die Abbildungen, welche aber Verfasser in Fig. 120 
und 121 von diesen Zellformen gibt, unterstützen die genannte Trennungs- 
bereehtigung nicht gerade.‘) Verfasser erwähnt denn auch, dass die Scheidung swi- 
schen Lymphoblasten und Myeloblasten von vielen Hämatologen nicht geteilt wird. In 
allen Fällen von myeloider Leukämie hat übrigens A. eine absolute Vermehrung der Lym- 
phozyten, besonders der grossen Formen, angetroffen. Sehr ausführlich werden die einsel- 
nen Leukozytenformen bei der myeloiden Leukämie an der Hand der Tafeln erörtert. 

Die Leukanämie will Verfasser nicht in eine myeloide und lymphadenoide Form ge- 
trennt wissen. Diese Ertrankung ist seiner Ansicht nach nur eine leukämoide nicht leu- 
kämische allerschwerstc Infektionskrankheit unbekannter Art, die dureh eine relativ be- 
deutende Lymphozytenverm ausgezeichnet ist und gleichfalls mit Anomalien der 
neutrophilen Zellen einhergeht. Die Aufstellung einer besonderen Gruppe als atypischer 
Leukämien h#it er für nicht gerechtfertigt; die Mehrzahl der unter diesem Namen mit- 
geteilten Falle hält er ffir Infektionskrankheiten. Es folgt dann die Besprechung der 
Pseudolexäämien und verwandter Erkrankungen. 

Die besprochenen Arnethschen Ausführungen sind sehr interessant und end 

ieben aber nach Ansicht des Referenten doch so stark mit den subjektiven u- 

des Veriussers durchsetzt, dass sich das Werk mehr zum wissenschaftlichen Stadium 
als zum Gebrauch und zur Orientierung für den der Hämatologie fernerstehenden Arzt oder 
den Studierenden eignet. Theoretischen Erörterungen über noch ganz ungeklirte Fragen 
ist oft ein viel breiterer Raum gewährt, als es in einem Lehrbuch der Fall sein sollte. 

Iseaser gelungen ist nach Ansicht des Referenten der zweite Teil, die Therapie der 
Anämien enthaltend. Eine so ausfüurliche und zusammenfassende Darstellung dieses wich- 
tigen Kapitels fehlte bisher in allen Lehrbüchern. Arneth gibt eine eingehende Dar- 
stellung der hygienischen, pEyrikaliachen, diätetischen und medikamentösen Behandlung 
der Auimien und Leukämien mit zahlreichen Rezepten und eingehenden Vorschriften, die 
enischieden dankbar begrüsst werden muss, Hans Hirschfeld (Berlin). 


Praktische Serotherapie. 


Aktive und passive Immnuisierung, 


219) R. J. Hewlett, A. E. Wright and A. Mae Fadyen, Serum. Therapy. Medical 
magazine. Oct, 1906. Goodall (Edinburgh). 


250) Boudet, La valeur de la sérothérapie d’après les recherches récentes sur 
l’immunite. (Bull. de la Soc. roy. des Sc. méd. et nat. de Bruxelles, 4. Octobre, 1906.) 


L'auteur fait une étude des diverses raisons pour lesquelles on ne doit pas s'étonner 
de ce que la sérothérapie n'ait pas complètement répondu aux espérances qu'on avait autre- 
fois mises en elie. Il attire l'attention sur ce fait que, dans l’immunisation passive, les 
substances actives injectées avec l’immunserum se diluent considérablement dans les liquides 
de animal neuf auquel on infuse cet immunserum. Leur concentration étant moindre, 
elles ont d’autant moins d’aetion sur les microbes auxquels elles devraient nuire. A cela 
s'ajoute le fait que les bactéries peuvent s'adapter aux anticorps des sérums actifs, 

Mais à ces causes auxquelles divers auteurs ont déjà songé, s’en joint une autre 
sur laquelle B. s'étend davantage. Il résulte de ses recherches sur les antisensibilisatrices 


1) Auf S.87 werden die Figuren 135 und 136 als Lymphoblasten, auf S. 90 als 
Myeloblasten aufgeführt. (P.) 
16* 
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(Annales Pasteur 1904), qu'un animal d'espèce À, injecté à plusieurs reprises avec le 
sérum d’une espèce B, répond à cela notamment par la production d’antiseasibilisatrices. 
Comme tout sérum normal, le sérum B contient des sensibilisatrices normales, voisines dans 
leur action qualitative, des sensibilisatrices spécifiques qui s’obticnnent au cours de toute 
vaccination. L'animal À, injecté de sérum B, forme des antisensibilisatrices, capables de 
neutraliser non seulement les sensibilisatrices normales du sérum B, mais encore toute 
sensibilisatrice spécifique fabriquée par un animal de l'espèce B. Un cobaye, p. ex. injecté 
de sérum de cheval, aura un sérum capable de neutraliser non seulement les sensibilisa- 
trices du serum normal de cheval, mais aussi les sensibilisatrices contenues dans le serum 
d’un cheval immunisé contre un microbe quelconque; il en sera de même pour les su 
toxines, telles que l’antitoxine diphtéritique, renfermées dans ce sérum de cheval. Mas 
d'autre part, ce sérum de cobaye qui neutralise toute sensibilisatrice ou toute antitoxiss 
venant du cheval, sera sans action sur les mêmes anticorps, si ceux-ci sont fournis par un 
autre animal que le cheval. j 

B. conclut en mettant en garde contre l’abus des injections préventives de sérum 
thérapeutique, celles-ci pouvant amener l'individu injecté à produire des substances capables 
de neutraliser les antitoxines, tellesque l’antitoxine diphtéritique, dont il pourrait avoir 
besoin ultérieurement. Gengou (Bruxelles). 


261) I. Aaser (norwegisch), Lidt om uheldige Serumvirkningen. (Etwas über 
nachteilige Seramwirkungen.) Tidskr. for den norske Lageferening. 1905. 8. 760. 


Verf. macht eine vorläufige Mitteilung über seine Versuche, ein Antiexanthemogen her- 
zustellen, das als Zusatz zum Diphtherieseram gegen Serumexantheme schütsen sollte. In 
dieser Absicht hat er ein Diphtherieserumpferd und ein paar Ziegen gegenseitig eins gegen 
das Serum des andern immunisiert; indem er nun das nach der Immunisierung erhaltene 
Diphtherieserum mit ca, 20 Prozent Immunisierungsserum versetzte, erhielt er ein Aati- 
toxin, das die Anzahl Serumexantheme von 13 Prozent auf 2 Prosent herunterbrachte; 
bei gleicher Behandlung des Serams von einem anderen Pferde ging die Anzahl Serun- 
exanthemfälle nur von 14 Prozent auf 8 Prozent herunter. Es war auffallend, dass die 
Präzipitinwirkung, welche eintrat, wenn Serum von Pferd und Ziegen gemischt wurde, 
in den ersten Fällen sehr stark, in den letzten verhältnismässig gering war. Müglicher- 
weise werden daher die Exaatheme durch eine Präs'pitinwirkung hervorgerufen oder kann 
das Exanthemogen mit den Eiweissstoffen niedergeschlagen werden. 

K. J. Figenschau (Christiania). 


253) Arnold Netter, Influence des quantités de sérum injectées et du nombre 
des injections sur les éruptions sériques. Nécessité d’augmenter les 
quantit6s de sels de chaux dans les cas d’injections répétées ou supé- 
rieures à quarante centimétres cubes. Soc. de Biol. Bd. 60. Nr. 6. 


Mit Kalksalzen kann man die Entstehung der Serumkrankheit verhindern. Die 
Menge der Kalksalze muss jedoch der Serummenge und der Zalıl der Injektionen parallel 
gehen. Von 223 Kindern, die weniger als 20 eem Serum erhalten hatten, haben 105 an 
3 Tagen je 1g Chlorkalzium erbalten. Hiervon haben 0,95 Prozent, von 118 nieht be- 
handelten 14 oder 11,01 Prozent ein Serumexanthem gezeigt. Von 234 Kindem, die 2 
bis 40 ccm Serum erhalten, haben von 117 behandelten 4, von 117 andern 22 Exanthem 
gezeigt (1,71: 19,99 Prozent). Von 43 Kindern, die mehr als 40 ccm Serum erhalten haben, 
haben von 23 behandelten 8, von 20 nichtbehandelten 5 Serumerscheinungen gezeigt 
(13,04 : 25 Prozent). | 

Wenn die Dosen 40 ccm überschreiten, versagt die Behandiung mit Kalksalsen in 
den angewandten Dosen. Interessant ist auch die Feststellung des Verhältnisses der Erst- 
injizierten zu den Réinjizierten. Bei ersterer Gruppe waren die Behandeltem insgesamt 
mit 1,08, die Nichtbehandelten mit 11,93 vertreten. Bei den Röinjisierten sind die Ver- 
hältnissahlen 7,84 : 27,07 (61 und 54 Fälle). Man sieht also selbst bei der Bäinjektion 
eine deutliche Wirkung der Behandlung mit Kalksalzen, die der Autor noch za steigern 
hofft, wenn er die Dosen yergrössert und längere Zeit hindurch gibt. 

| A. Wolff-Eisner (Charlottemburg). 


253) Predtetschensky, Nicht spezifische therapeutische Seramwirkung. Prakti- 
tschesky Wratsch. 1906. Nr.21. 


Nachdem das Antidiphtherieserum mit Erfolg bei Osaene, Keuchhusten, Scharisct, 
Erisipel, Arthritis deformans angewandt wurde, hat P. bei drei Schwerkranken mit Poly- 
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artiitis deformans das Serum nachgeprüft und gute Resultate erzielt. Im Allgemeinbefinden 
und in dem erkrankten Gelenken trat eine Besserung ein. Die nicht spezifische Wirkung 
erklärt P. dadurch, dass das Antidiphtherieserum ausser spezifischen Antitoxinen noch 
andere Substanzen enthält, welche imstande sind, die im „Organiemus hervorgerufene Re- 
sktion so zu verstärken, dass grosse Mengen von antitoxischen and bakteriziden Stoffen 
uch bilden. Weiter hat P. imentell die Wirk verschiedener spezifischer Sera aufs 
Blut und auf verschiedene tlich bei Tieren orgerufene Infektionskrankheiten 
(Anthrax) untersucht und kam zu folgenden Schitissen: 1. Einmalige Einspritzung ver- 
echiedener spezifischer Sera unter die Haut des Kaninchens ruft nach 2—3 Stunden eine 
Le hervor, welche am nächsten Tage sich ausgleicht oder sogar durch eine ge- 
ringe ozytose ersetzt wird; bei täglich wiederholten Einspritzungen kommt es zu 
einer sehr ausgesprochenen und dauernden Leukozytose, deren Grad von der Menge des 
eingespritzten Serums abhängt. 2. Das Antidiphtherieserum, unter die Haut eines mit 
teinee Kultur von B. anthracis infizierten Kaninchens eingespritst, verhindert zweifellos 
die Anthraxentwicklung; die kranken Kaninchen gehn viel später zugrunde als die Kon- 
‘trolltiere, oder sie genesen sogar vollkommen. 3. Grosse Dosen von Antidiphtherieserum 
000 6000 Einheiten) wirken besser als kleine (1500-3000 Einheiten); als maximale 
Einzeldose für Kaninchen muss 6000 Einheiten angenommen werden; um ein mit Anthrax 
infisiertes Kaninchen zu retten, ist ein Quantum von 9000— 15000 Einheiten Antidiphtherie- 
serum notwendig. 4. Das Antidiphthorieseram ist wirksamer als das Antidysenterie-, Anti- 
streptokokken- und Antiscarlatinaserum. A, Braunstein (Moskau). 


264) MH. Lehndorff, Serumkrankheit nach wiederholten Seruminjektionen. 
taschr. f. Kinderheilkunde. IV. Nr. 11. 


Bestätigung der Beobachtungen von Pirquet und Schick über Serumkrankheit 
und beschleunigte Reaktion. Vielfach kommen nur einzelne Symptome der Krankbeit sam 
Ausbrach, so „Serumfieber“ oder bloss Exantheme und Gelenkschwellungen; dieses sind 
gleichsam formes frustes der Krankheit. Oft ist auch nur Diarrhôe das einzige Symptom 
oder es ist bloss auffallende Reizbarkeit an den „kritischen Tagen“ zu konstatieren. Da- 
durch wird die Zabl der scheinbar nicht reagierenden torpiden Fälle immer mehr ver- 
kleinert und ein Anhalt dafür gewonnen, dass schliesslich jeder Organismus auf Serum- 
einverleibung mit biologischen Veränderungen reagiert. Pappenheim (Berlin). 


255) A. B. Marfan et Henry Lemaire (Paris), Contribution à l'étude des accidents 
séro-toxiques. — L'érythème marginé aberrant. (Revue mens. des malad. 
de l'enfance. Janvier 1907.) 


__ _ Unter den verschiedenen Hauteruptionen, welche nach Einspritzungen von anti- 
diphtheritischem Serum auftreten, haben die Verff. eine speziell te in einer gewissen 
Anzahl von Fällen beobachten können und derselben den Namen Erythäme marginé aberrant 
gegeben. Dasselbe gehört zu den späten sero-toxischen Erscheinungen, da es zwischen 
dem 8. und 12. Tag nach der Seruminjektion auftritt und mitunter selbst am 16, Tage 
erscheinen kann. handelt sich um eine fieberhafte Eruption, doch besteht kein Paralle- 
lismas zwischen den Hauterscheinungen und der Höhe der Temperatur. 

Das Erythem erscheint meist in der Bauchgegend, um die Injektionsstelle herum 
und breitet sich dann auf Kreuz und untere Extremitäten aus. Es treten lebhaft rote 
Flecke auf, die an Masernflecke erinnern, dieselben vergrössern sich rasch, die Mitte blasst 
ab, während die Bänder die rote Färbung beibehalten. Durch das exzentrische Fort- 
schreiten konfluisren dieselben und bilden arabeskenartige Zeichnungen. Während an 
manchen Körperstellen neue Papeln aufschiessen, zeigen andere die verschiedenen Stadien 
der erwähnten Evolution. Unter den allgemeinen Symptomen ist eine gewisse Hinfällig- 
keit, Appetitlosigkeit, eventuell auch diarrhoische Stuhlentleerung zu erwähnen. Dies 
alles läuft innerhalb von zwei bis fünf Tagen ab, doch kommen auch Rückfälle vor. In 
einer grossen Anzahl von Fällen folgt das geränderte Erythem auf Urtikaria (clfınal unter 
32 Fallen). Obwohl die Entwickl des Frythems sehr rasch vor sich geht, so gibt es 
doch Fälle, wo die masernähnlichen Flecke durch einige Tage hindurch bestehen und den 
Verdacht auf wirkliche Masern erwecken können, namentlich wenn gleichzeitig auch ein 
leichter Katarrh der Luftwege besteht. 

_ „Zahlreiche Umstände sprechen dafür, dass das in Rede stehende Erythem sero- 
toxischer Natur ist, doch gibt es gewisse Umstände, welche dem Ausbruche desselben Vor- 
sehub leisten, wie die Menge des eingespritzten Serums die Individualität des Pferdes, von 
dem dasselbe herstammt, und endlich das Alter des Patienten, insofern Kinder seltener 
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die Hauteruption darbıeten, als Erwachsene. Der Verlaui der Krankheit ist ein gutartiger, 
doch sind einige therapeutische Massnahmen von Vorteil und zwar Bettruhe, Milchdiät 
und eine leichte Kalomeldosis. In prophylaktischer Beziehung ist nicht viel zu machen, 
so lange es nicht gelungen ist, das antidiphtherische Serum von den schädlichen Stoffen, 
die es enthält, zu befreien und nur die therapeutisch wirksamen beizu:.chalten. 

E. Toff (Braila). 


256) M. J. Bosenau and J. I. Anderson, A Study of the cause of sudden death 
following the Injections of Horse-Serum. Hygienic Laboratory-Bulletin No. 29. 
April 1906. Washington. 


Summary and Conclusions. 


Normal horse-serum, when injected into the pent: neal cavity of a normal guinea 
pig, produces no symptoms. When injected subcutaneously there may result at most a 
slight local reaction consisting of swelling and edema, which gradually disappears. 

Antitoxic horse-serum is equally harmless for normal guinea pigs. | 

Horse-serum is, however, poisonous to a guinea pig which has previously been in- 
jected with horse-serum. The „period of incubation“ or time necessary to elapse between 
the first and second injection is about ten days. Under these cireumstances, horse-serum 
is poisonous whether injected subcutaneously or into the peritoneal cavity. 

The first injection of“horse-serum renders the guinea pig susceptible. . 

The symptoms caused by the injection of horse-serum into a susceptible guines pig 
are respiratory embarrassment, paralysis, and convulsions, followed by death. The symptems 
come on usually within ten minutes after the injection, and when death results it usually 
occurs within one hour, frequently in less than thirty minutes, and sometimes within a 
few minutes. 

The poisonous princ'ule in horse-serum appears to act upon the respiratory centers. 
The heart continues to beat long after respiration ceases. 

The toxic action of horse-serum bears no relation to dipktheria. The poison is not 
toxone. Guinea pigs can not be rendered susceptible by previous infections with the B. 
diphtheriae or by previous injections with diphtheria toxine. 

It seems from our work, however, that guinea pigs first injected with a mixture of 
diphtheria toxine plus horse-serum are mor: sensitive to subsequent injections of horse- 
serum than are guinea pigs sensitized with a first injection of horse-serum alone. 

Diphtheria anti-toxin plays no part in this poisonous action aad in 
itself is harmless. . 

As soon as we realized that the toxic nrinciple in }.urse-seram exerts its action in 
quantities so minute as to place it almost in the category uf the ferments and, farther, 
when we concluded from orr work that this toxic principle is doubtless one of those 
highly organized and complex proteid substances belonging to the ,haptin group“ in the 
sense used by Ehrlich, we recognised how futile it would de with present methods to 
attempt to isolate this substance. Nevertheless we devct.d much time and study tc the 
relation of this toxic principle to various chemical, physical, and electrical influences. The 
practical importance of eliminating or neutraliziug this toxic principle in borse-serum is 
at once evident. 

It is probable that when the strange proteid is introduced into the guinea pig it 
causes a reaction resulting in a production of antibodies“, so that when a second in- 
jection of horse-serum is given there is probably either a union or a reaction between the 
antibodies and a substance in the horse-serum which produces the poisonous effect. 

This poisonous principle is quantitatively specific; that is, guinea pigs treated with 
horse-serum are rendered somewhat susceptible to the subsequent injection of the serum of 
another animal. Guinea pigs treated with the serum of another animal are slightly sensi- 
tive to the toxic action of horse-serum. 

Guinea pigs treated with the serums of various animals and sabsequently injected, 
are much more susceptible to homologous serums than to heterologous serums. 

This poisonous action has no relation to hemolysis. Our work proves that blood- 
serum may contain an acute poison entirely independent of any hemolytic action. Normal 
horse-serum has no lytic power upon the red corpuscles of the normal guinea pig. 

This poisonous action har ug relation to the specific albuminous precipitins. 

The poisonous principle in horse-serum is not affected by a temperature of 60° C. 
for 6 hours, but is is destroyed at 100° C. for 15 minutes. 

= The poisonous principle is filterable through porcelain, is not injured by drying, 
and can not be separated by precipitasion with ammonium sulphate and subsequent dialysis. 


— 243 — 


The following chemical substances do not oxidize, neutralize, or precipitate the 
poisonous principle in horse-serum: Butyric acid, permanganate of potash, citrate of soda, 
alcohol, succinic peroxide acid (alphozone), hydrogen dioxide, and ammonium sulphate. 
The presence of chloroform or trikresol (0,4 per cent) does not interfere with this poison- 
ous action. . 

Serams eight years old are as toxic as those freshly separated. 

Exposure to X-rays does mot affect the poisonous action of horse-serum. 

it requires about 10 days after the first injection of horse-serum for a guinea pig 
to show susceptibility to a second injection. A guinea pig remains susceptible a very long 

: at least 160 days. ; | 

As small a quantity as 1/,000000 cc of horse-seram was sufficiont in one instance to 
a guinea pig susceptible. Quantities varying from 7/59 to */1000 CC almost invariably 
mder guinea pigs high'y susceptible when given in the toxine-antitoxine mixture. 

One-tenth co of Aorse-gerum injected into the peritoneal cavity of a susceptible 
guineas pig is sufficient to caufe death. The same quantity inoculated subcutaneously may 
cause serious symptoms. 

There is some evidence to show that the sensitizing substance in horse-serum is the 
same as the poisonous substance. The sensitizing substance is not affected by precipitation 
with ammonium sulphate and dialysis. 

Guinea pigs may be sensitized with horse-serum that has been dried and redissolved. 

The sensitizing substance is not affected by a temperature of 60° C. for 6 hours. 

It is probable that small quantities of horse-seram render a guinea pig more sus- 
ceptible than do large quantities. If this be true, it is due, perhaps, to the fact that 
large quantities, owing to slow absorption or prolonged reaction, partly immunize the 
guinea pig at the same time that it is being sensitized. 

The sensitizing suustazce apparently is not free in the blood-serum of guinea pigs. 

An active immunity against this toxig principle may readily be established by 
repeated injections of horse-serum, at shor, intervals, into a guinea pig. Although guinea 
pigs may be immunized actively in this manner we have not yet succeeded in transferring 
this immunity in the blood-serum or body juices to another guinea pig. It therefore 
appears that the immune bodies, if such exist against the toxic action of horse-serum, are 
not free in the blood and body juices comtrary to the case in diphtheria. 

Guinea pigs may be sensitized to the toxic action of horse-serum by feeding them 

horse-serum or horse-meat. | 

The fact that guinea pigs may be rendered susceptible by the feeding of strange 
proteid matter opens an interesting question as to whether sensitive guinea pigs may also 
be poisoned by feeding with the same serum given after a proper interval of time. If 
man can be sensitized in a similar way by the eating of certain proteid substances may 
not this throw light upon those interesting and obscure cases in which the eating of 
fish, sea food, and other articles of diet habitually cause sudden and sometimes serious 
symptoms? 

The susceptibility to the toxic action of horse-serum is transmitted hereditarily 
from the mother guinea pig to her young. 

These results upon the hereditary transmission of the susceptibility to the poisonous 
action of horse-serum in guinea pigs may throw light upon the well-known hereditary 
tendency to tuberculosis in children born of a tuberculous parent. There are certain anal- 
ogies between the action of tuberculosis and horse-serum. Both may produce a hyper- 
susceptibility and also a certain degree of immunity. Now that we have proved that this 
hypersusceptibility or anaphylactic action in the case of horse-serum may be transmitted 
hereditarily in guinea pigs, may it not throw light upon the fact that tuberculosis ,runs 
in families“? | 

Demonstrations of the hereditary transmission of acquired characters are compara- 
tively rare in biology. While there are several recorded instances demonstrating that 
Immunity to certain infectious diseases may be transmitted from a mother to her young, 
yet, as far as we know, this is the first recorded instance in which hypersensitiveness, or 
anapbylaxi., has been experimentally shown to be transmitted from a mother to her young. 

Other albuminous substances, such as skimmed milk, peptone, hemoglobin, egg albu- 
mip, and vegetable proteids possess no poisonous action upon guinea pigs sensitized with 
'orse-serum. Whether guinea pigs are rendered susceptible to a subsequent injection with 
we same albuminous matter with which they have been sensitized will be reported in a 


j 


i 


later Paper. 
e believe that the substance which sensitizes the animal is identical with that | 
whieh later poisons it. However, the substance must first cause a reaction in the organism 
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resulting in a production of antibodies. We have found that small quantities of horse- 
serum produce, after a definite period of incubation, a condition of anaphylaxis; multiple 
or repeated injections produce immunity. We therefore possess in horse-serum a su 

capable of causing both anaphylaxis and prophylaxis. 

It may be that man can not be sensitized in the same way that we have shown to 
be the case with guinea pigs. Children have, in a number of instances, been injected with 
antidiphtheric horse-seram at short and long intervals without, so far as we are aware, 
causing death. Certain serums, for example, the antitubercle serum of Maragliano and 
the antirheumatic serum of Menser, are habitually used by giving injections at intervals 
of days or weeks. In all such cases of frequent and repeated injections the amount which 
has been injected and the interval between the injections must be taken into account in 
relation to our work. von Pirquet and Schick have showa that a second injection of 
borse-serum into children causes an ,immediate“ or an ,accelerated® reaction. Both the 
immediate and the accelerated reaction in children are characterized by symptoms of „the 
serum disease“. | 

We might conclude that children may not be sensitized to the toxie action of 
horse-serum by eating horse-meat, for horse-meat is a favorite article of diet in certain 
European countries and there is nothing upon record to show that the injection of horse- 
serum in those countries is fraught with more danger than where this diet is not used. 
It should, however, be borne in mind that our work has shown that guinea pigs may be 
sensitised with ingly minute quantities of a strange proteid, and that repeated in- 
jections cause an immunity, and it does not seem impossible that the same action may be 
true 

Man reacts to the first injection of horse-serum after a period of eight to thirteen 
days; guinea pigs show no reaction as a result of the first injection; both man and guinea 
pigs react to a second injection. The reactions in man and the guinea pig differ, however, 
both in severity and in kind. The relation, therefore, that our observations upon the 
guinea is may have in their application to man must await further study. 

he fact that other unimals beside man and the guinea pig react to a second ia- 
jection of hogse-serum would seem to indicate that we are dealing with one and the 
same action. . 

We believe that our results make it probable that man may be rendered sensitive 
to the injection of a strange proteid, as is the case with the guinea pig and other animals, 
and that this explansfion must be considered as weli as the status lymphaticus, which 
has heretofors been assigned as the cause of sudden death following the injection of 


[Post Scriptum. — After the galley proof of this article had left our hands. an 
artielé by R, Otto entitled „Das Theobald Smithsche Phänomen der Serum-Überempfind- 
lichkeit“, reprinted from Leuthold-Gedenkschrift, Band 1, first came to our notice. His 
paper deals with some of the problems we have studied and his results are in harmony 
with many of our conclusions. } Authors report. 


267) B. Weill-Hallé et IL Lemaire, Les conditions de persistance de l’immunité 
passive antidiphtérique. Ses relations avec la présence du sérum anti- 
toxique dans le sang et avec l'apparition de précipitine. Société de Biologie, 
21 Juillet 1906, T. LXI, No. 26, p. 114. J. Jolly (Paris). 


258) J. L Anderson, Transmission of Resistance to Diphtheria Toxin by the 
female Guinea-pig to her Young. Joum. ef Med. Research. Sept. 1906. 

Female guinea-pigs which have received a tozia-antitoxin mixture generally trans- 
mit an immunity to their young. A mother which has received toxin alone does not 
transmit immunity. 

The transmitted immunity disappears in seven months and is not transmitted to 
the second generation. Goodall (Edinburgh). 


259) J. I. Anderson, Simultanevus Transmission of Resistance to Diphtheria 
Toxin and Hy pereuscepti bility to Horse-serum by the female Guinea-pig 
to her Young. Journ. of Med. Research. Sept. 1906. 
_ These two properties can be transmitted from mother to off-spring. Female guinea- 
pige that have received toxin-antitoxin mixtures should not be used for breeding animals 
or work on diphtheria anti-toxin. Goodall (Edinburgh). 
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260) M. Arneld, À Study of the diphtheritic toxins and anti-toxins, and of the 
Pharmacological action of the Preservatives added to Commercial anti- 
toxins. Medical Chronicle, Febr. 1906. 


The effect of toxins was estimated by perfusion through the isolated frog’s heart. 
Ringer's solution with the addition of toxic bouillon was used. A toxin lethal to guinea- 
pigs of 250g in 1 cc doses caused no cardiac depression. 

Injection of toxin into pithed frogs caused a more rapid logs of reflexes than shown 
by uninjected pithed frogs. 

Anti-toxin caused no depression when perfused but anti-toxin + preservatives did so. 

Chinosol was found less depressing than carbolic acid. Goodall (Edinburgh). 


261) T. B. Rhedes, Notes on the Treatment of Diphtheria. Brit, Med. Journ. 
Febr. 17th 1906. 


On account of the writers technique in the administration of anti-toxin and an 
argument for the necessity of its early are. Goodall (Edinburgh). 


C. Bolton, Some Points in the Treatment of Heart failure in Diphtheria. 
t, Febr. 3rd, 1906. 


The great importance of the early administration of anti-toxin and the advantage 
of large doses is insisted on. Goodall (Edinburgh). 


263) W.W. Shackleton, The Prophylactic Use of Anti-diphtheric Serum. Lancet, . 
Sept. 15th, 1906. | 
Illustration of the prophylactic value of the serum was given in an outbreak of 
diphtheria occurring in a large boarding-school for boys. . 
“The immunity conferred by the serum lasts about five weeks. 
Gogdall (Edinburgh). 


264) P. J. Camimidge, The Prophylectic Injection of Diphtheria Anti-toxin. 
eet, May 20th, 1906. 
A note on the presence of virulent bacilli in the throats of immunised persons. 
Goodall (Edinburgh). 


265) L. Guinon et IL Pater (Paris), Deux cas de Paralysie diphthérique; action 
du Sérum de Roux. Revue prat. d’obst. et de pædiatrie, No, 208, 1906. | 


Es wurde von mebreren Autoren, wie Comby, Mournier, Marfan, Chambon 
u. a., die Behauptung aufgestellt, dass das antidiphtherische Serum ein gutes Heilmittel 
für postdiphtheritische Lähmungen sei. Dem gegenüber teilen dia Verfasser die Kranken- 
geschiehte zweier Fälle mit, von welchen der eine unter postdiphtheritischen Lähmungs- 
erscheinungen tödlich endete, trotzdem mehrfach und in grösserer Menge Serum eingespritat 
worden war, während der andere in Heilung ausging, obwohl fast gar keine Behandlung 
gegen die Lähmung vorgenommen wurde. Im ersteren Falle e gleich bei Auftritt. 
der Diphtheritis in reichlicher Menge und zu wiederholten Malen Serum eingespritzt, ohne | 
hierdurch das spätere Auftreten schwerster Lähmungserscheinungen hintanhalten zu können. 
Selbstverständlich kann aus zwei vereinzelten Fällen kein bindender Schluss mit Bezug auf 
die Frage der postdiphtheritischen Paralysen und ihrer Behandlung gesogen werden, doch 
sind di interessant und für die Beurteilung der Frage von Wichtigkeit. | 
E. Toff (Braila). 


266) J. Comby (Paris), Trois nouveaux cas de Paralysie diphtérique guéris 
par la sérum de Roux. Archives de méd. des enf., Août 1906, p. 479. 


C. bat bereits mehrere Fälle veröffentlicht, in welchen er mit antidiphtherischem 
Serum gute Erfolge bei nach Diphtherie auftretenden Lähmungen erzielen konnte, und 
fügt denselben weitere drei, eigener Beobachtung, hinzu. — 

L 5Ojähriger Mann, alter Syphilitiker mit Aortitis und Arteriosklerose. Hat zwei 
Wochen früher eine ohne Serum behandelte Diphtherie durchgemacht. Beginn der r jotsigen 
Erkrankung mit Lähmung des Gaumensegels, Schwäche in den Beinen, dann ataktischer . 

. Es wurden während drei Tagen je 20 cc Serum Roux eingespritet und während 
Tagen je 10 cc und die Heilung acht Tage später erzielt. Bemerkt wird, dass, trotz- 
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dem Pat. Arteriosklerotiker war, doch die Einspritsrngen keinerlei nachteiligen Einfluss 
auf denselben ausübten, keine Albuminurie und auch “eine Hauteruption auftrat. 

I. 14jähriges chen, hat eine schwere Angıua diphtherica durchgemacht, es 
wurde ihm aber kein Serum eingespritst. Zwei Monate späte. trat allgemeine Schwäche 
_ auf und es entwickelte sich eine vollständige Paraplagie. Auch die Nacken- und Stamm- 

muskeln waren gelähmt, während diejenigen der oberen Extremitäten bedeutende Schwäche 
zeigten. Hs wurden innerhalb fünf Tagen 70 oc Bouxsches Serum injiziert und schon mach 
der zweiten Einspritzung eine bedeutende Besserung konstatiert, und zwei Wochen später 
konnte das Kind bereits ohne Hilfe gehen, das Bett verlassen usw. 

UL 4jähriges Mädchen, hat vor etwa einem Monat eine Diphtheritis durchgemacht, 
weiche ebenfalls nicht mit dem spezifischen Serum behandelt worden war. Es entwickelte 
sich allgemeine Paralyse; Schluckbeschwerden und näselnde Stimme liessen über die Natur 
der Krankheit keinca Zweifel. Es worden im Laufe von fünf Tagen 70 cc Seram Roux 
eingespritzt und schon ua.) der zweiten Injektion eime deutliche Besserung des Allgemein- 
befiadens und der Lähmungen xonstatiert. Nach acht Tagen konnte das Kind als geheilt 
betrachtet werden. K. Toff (Brails). 


267) A. O0. Bisson, The Injection of Anti-toxin in Diphtheria by the Intra- 
venous Method. Lancet, Oct. 6th, 1906. | 


An account of the results of previous observers and a record of a large number of 
new cases are given. Goodall (Edinburgh). 


268) D. M. Paton, A new Method of Serum Therapy. Medical Press, Jany. 3ist and 
eb. 7th 19. 


The use of simple vlasma given in doses of $5 cc, times daily by the mouth is of 
great service in conditions of debility, noticeably in post-partum eases and anaemia. The 
plasma seems to effect on increased tissue tone. In tubercle amd other infections benefit 
has followed its use. Anti-diphtheritic serum by oral administration seems to benefit septic 
inflammations and suppurations. It seems to possess a muscle recuperative power; an 
anti-proteolytic pewer; a haemepoetic reaction leading to increased leucocytosis when 
required, Cases are quoted. Goodall (Edinburgh). 


269) A. M. Pileher, Anti-diphtherial Serum by the Mouth. Brit. Med. Journ. 
ebr. 11th, 1906. 
A table of cases treated. The writer prefers this method umless there be some ur- 
gent necessity for rapid action. Goodall (Edinburgh). 


270) 3° BD Roliesten, Antidiphtherial Serum by Mouth. Brit. Med. Journ. 
ch 31th 1906. 
Some criticisms on Pilchers paper. Goodall (Edinburgh). 


271). D. Mentgomerie Paton, Serumtherapy by the Mouth. Brit. Med. Journ. 
May 6th 1906. 


The serum of animals refractory to certain diseases is of service in the treatment 
of that disease in man The serum is givem by the mouth. The oral administration of 
antidiphtheritic serum of low potency is also recommended. Goodall (Edinburgh). 


272) @. Aalbersberg, Serum therapie en intubage by diphtherie. (Seramtheranie 
und Intubage bei Diphtheric.) Nederlandsch Tydschrift voor Geneeskonde. 1906. 
Zweite Hälfte. No. 10. 


Verfasser gibt sein Urteil über die Wirksamkeit des Diphtherieserums, welches er 
während 1'/, Jahren in fast 800 Fällen von Diphtherie angewandt hat. Er sah, dass 

1. in den gefährlichsten Fällen eine grissere Anzahl Patienten stirbt, je nachdem 
das Serum später eingespritst worden ist; eine grömere Anzahl jedoch geheilt wird, je 
aachdem das Serum eher nach dem Anfange der Krankheit angewandt worden ist; 

2. Dasselbe gilt für die ganze Anzahl Patienten, die leichten und schweren Fälle 
zusammen genommen; und ebenso für die Frequenz der späteren Komplikationen (Rhinitis, 
Nephritis u. dgl.); 
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3. fast nie ging eine Pharynxdiphtherie auf den Larynx hinüber, wenn diese letzte 
Komplikation nicht schon anwesend war, bevor die Serumeinspritzung stattgefunden hatte. . 
Mittels Intubage kann man dem Erstickungstod oft vorbeugen. 


ekma (Groningen). 


273 P. Stiller, Zur Dauer der Immunität nach Injektion von Diphtherieheil- 
serum. Jahrb. f. Kinderheilk. LXIV. 3. Pappenheim (Berlin). 


274) @. C. Mirano (Med. Klinik Turin), Il siero antidifterico nella cura della 
erisipele. (Das Antidiptherieseram bei Behandlung des Erysipel) Clinica moderna, 
12. Jahrg. Nr. 11. | 


Verf. wandte das Antidiphtherieserum bei fünf schweren Fallen von Erysipel an, 
die im Jahre 1905 in der Allgem. Med. Klinik in Turin behandelt wurden. Drei davon 
warea auf kürzere oder längere Zeit aufgenommen worden, einer hatte einen Rückfall und 
lag schon seit über einen Monat krank. - Ä 

-Bei allen übte das Serum, namentlich durch seine prompte und anhaltende Wirkung 
auf den allgemeinen Zustand der Patienten und auf die Lemperstur. einen heilsamen Ein- 
füss aus. Am besten wirkte das Serum auf die ucrvôsen Symptome, da schon einige 
Stunden nach der Injektion ein rasches Verschwinden der Kopfschmerzen und der nervösen 
Aufregung, des soporösen Zustandes, des Delirinms und der Schlaflosi,;keit erfolgte. 

Eine besondere Erwähnung verdient der vierte Fall, bei welchem nach Einspritzung 
des Senuns, ohne dass cin Sinken der Temperatur sich einstellte, die nervösen Symptome 
sowie auch der subjektive Zrziaud eine so erhrulicue Besserung erfuhren, dass der Kranke 
sich für genesen hieit. Ä 

Das Serum rief ferner eine antithermische Wirkang hervor, indem es, in einem Zeit- 
raum von 3—9 Stunden nach der Injektion, stets ein Sinken der Temperatur, in eikigen 
Fällen sogar um 2,5°, bewirkte. Zugleich stellte sich eine Veränderung des Pulses und 
der Atmung, die wieder norma’ wurden, ein, während auch die normale Funktion der 
Nieren wiederhergestellt wurde. Die Verbreitung des Lokalprozesses wurde gehemmt, und 
das Serum bewirkte einen raschen Rückgang desselben, der bai den ohne Serum behandelten 
Fällen nicht eiarntreten pflegt. Bei keinem ser mit Serum behandelten Fille stellte sich 
ein Rückfall ein. 

Aus den an dem Blute während der Wirkung des Serums angestellten Untersuchungen 
ergab sich stets, und zwar für lange Zeit nach Einspritzung des Serums, eine erhebliche 
Leukozytose mit Überschues an polynukleären Neutroÿhi 

Im Gegensatz zu diesem Ergebnis stehen die Beobachtungen von Chantemesse 
und Rey, die bei der spoutanem Heilung des Erysipels bis zur vollständigen Genesung 
eine Verminderung der Zahl der polynukleären Leukozyten wahrnahmen. Verf. hat dies- 
bezüglich einige Untersuchungen angestellt und ist zu dem Schlusse gekommen, dass diese 
Abweichung in den Resultaten der Anwendung des Diphtherieserums zuguschreiben sei. 

Was den Gebrauch des Berums anbelangt, empfiehlt Verf., gleich am Anfange der 
Behandlung grössere Massen (80 cc Serum = 3000 mg) anzuwenden, da aur dadurch eine 
prompte und dauernde Wirkung erzielt werden könne. Eigenbericht. 


275) James Miller, Tetanus treated by anti-tetanic Serum: Recovery. Brit. 
Med. Journ., June 10th, 1906. 


Recovery in a boy aged 3 infected through a crushed finger after two doses of 
10 ce of serum. Goodall (Edinburgh). 


276) A. S. Williams, Case of Tetanus: Recovery. Brit. Med. Journ., June 9th, 1906. 


Large doses of anti-toxin were given hypodermically. Carbolic acid 1—20 was in- 
jected round the wound and alorg tbe inflamed Jympbatics. Eucaine by lumbar puncture 
relieved the convulsions. Goodall (Edinburgh). 


277) James, Adam, Tetanus in two Brothers: Subdural and subcutaneous In- 
jection of Serum: Recovery. Brit. Med. Journ., Nov. 10th, 1906. 


I. Numerous dirty wounds. 
Symptoms on 10th day: First injection of seram on the 11th, last on the 
22nd day, two subdaral injections. Total 157 ce 
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IL Slight bruise: Symptoms on 3rd day. Serum on 7th day and repeatedly injected 
into the spinal canal and subcutaneously. Total given 100 cc. 
Goodall (Edinburgh). 


278) M. Martin, Ein Fall von Heilung eines Tetanus traumaticus durch 
Seraminjektion in den Tropen. Arch. f. Schiffs- u. Tropen-Hygiene, 1906, No. 4. 


Die nach vier Tagen einsetzende Therapie bestand in sofortiger Injektion von zwei 
Dosen Aatitoxin, je eine unter die Haut eines Oberschenkels (-= 200 Einheiten), dasu 1 cg 
Morph. subcutan. Das Höchster Serum war bereits 1°/, Jahre alt und war 1'/, Jahr in den 

sufbewahrt; trotzdem setste sofort die Besserung ein, die nach vier Wochen in 
komplette Heilung auslief. Pappenheim (Berlin). 


279) Mangoldt, Traumatischer Tetanus. Subkutane und endoneurale Injek- 
tionen von Tizzonis Tetanusantitoxin. Heilung. Gesellsch. für Natur- und 
Heilkunde zu Dresden, 24. März 1906. M. M. Wochenschr. 1906, No. 28, pag. 1329. 

Pappenheim (Berlin). 


280) J. Kentsler, Über drei mit Serum behandelte Fälle von Tetanus trau- 
maticus. Berl. klin. Wochensch. 1906, No. 38, p. 1239. 


Drei Fälle von Tetanus traumaticus, davon der eine ein sehr schwerer Fall, wurden 
teils mit Tizzonis Serum, teils mit Behrings Serum behandelt. Alle drei Fälle gingen 
in Heilung über; die Serambehandlung scheint also den Verlauf der Krankheit i 
zu beeinflussen. Fleischmann (Berlin). 


281) Lotheissen, Über prophylaktische Injektionen von Tetanusantitoxia. 
Wiener klin. Wochenschr. 1906, No. 24, & 5. 


Der Autor gibt eine interessante Literaturzusammenstellung über alle Fälle, bei 
denen es trotz prophylaktischer Injektion von Tetanusantitoxin zu Erscheinungen von 
Tetanus gekommen ist, 

Es ist meist zu wenig Serum injiziert worden, resp. versäumt worden, die Injektion 
su wiederholen. 

Zum Schlusse werden einige Fälle von Serumkrankheit nach Injektion von Tetanus- 
antitoxin mitgeteilt. Wolff-Eisner (Charlottenburr-). 


282) Karl Urban, Beitrag zur Antitoxinbehandlung des Tetanus. (Aus dem 

Krankenhause er barmherzigen Schwestern i. Ling.) Münch. med. Wochenschr. 1907. 

o. 8. 
Von drei mit Antitoxin subkutan behandelten Fällen gingen zwei letal aus. Im 
dritten brachten Lapisspülungen, deren Wirkung nur in einer lokalen Antötung der Tetanus- 
keime bestehen kann, die Tetanussymptome rasch zum Schwinden, obwohl sie erst am 
10. Tage nach Ausbruch des Tetanus eingeleitet wurden. Der Tetanusbazillus bleibt also 
auoh bei 80 er Dauer der Krankheit auf den primären Herd beschränkt. Eine lokale 
desinfizierende diung der Eingangspforte kann auch im vorgeschrittenen Stadium 
erfolgreich wirken. In allen drei Fällen aber hat das Antitoxin versagt, in den beiden 
ersten Fällen sogar das Leiden direkt verschlimmert und den letalen Ausgang beschleunigt. 
v. Boltenstern (Berlin). 


289) Läwen, Experimentelle Untersuchungen über die Möglichkeit, den 
Zetanun mit urarin zu behandeln. Mitt. a, d. Grenzgebieten der Medizin, VI, 
—6, | 
Negative Erfolge bei tetanisierten Tieren, obwohl sich die tonische Muskelstarre und 
die Reflexkrämpfe teilweise einige Zeit lang aufhalten lassen. Die tetanisierten Tiere wareu 
gegen Kurarin empfindlicher als gesunde. Pappenhein: (Berlin). 


284) F. A. Suter, Über lokale, subkutane und subdurale Serumapplikation 

es Tetanus, nebst Bemerkungen über Tetanusprophylaxe. Beitr. zur klin. 
irurgie. Bd. LIL 1907. 

Alle drei Fälle, die m Heilung übergingen, wurden sofort in dieser dreifach kombi- 

nierten Weise behandelt. Subkutan wurden 100 AE, subdural, durch Lumbalpunktion 20 AE 
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injiziert. Auf die Wunde wird ein mit Antitoxin völlig getränkter Tampon gebracht; bis 
Besserung eintzitt, werden die subkutanen Injektionen täglich, die subduralen alle zwei 
Tage wiederhelt, der Wandtampon täglich gewechselt. Bei Besserung werden zuerst die 
subduralen Injektionen sistiert, dann die subkutanen Injektionen quantitativ reduziert auf 
40 und D und dieselben nur alle zwei bis drei Tage wiederholt. Die lokale Behand- 
lang wird unvermindert bis zur Heilung fortgesetst. Pappenheim (Berlin). 


285) 8. J. Zlategeroff (St. Petersburger Städt. Kinderhospital), Über die Anwendun 
es Streptokokkenimpfstoffs bei Scharlach. Zentralbl f. Bakt. Orig., 1906, 
Bd. 42, p. 77 u. 156. 


Verf. hat Impfungen an gesunden Personen, welche der Scharlachinfektionsmöglich- 
keit ausgesetzt waren, mitdem Gabritschewskyschen Streptokokkenimpfstoff a rt 
Von den Geimpften erkrankte mit einer Ausnahme niemand an Scharlach. Die Impfun 
selbst erzeugten nur leichte lokale Reaktion und Fieber. Bei Diphtheriekranken bewirkte 
die Impfung eisen milderen Verlauf der Scharlachinfektion. Citron (Berlin). 


286) Langeway, Uber die Wirkung der Scharlachstreptokokkenvakzine, Ztrbl. 
f. Bakteriol, XLII, 4, 5, 106. 


Verf. erhielt bei den Impfungen gelegentlich das völlige Bild eines rudimentären 
Scharlach und meint daher, dass auch der natürliche Scharlach durch Streptokokken- 
infektion entstehe. 

Auf Grund seiner 154 Impfungen konnte er zu positivem und abschliessendem Urteil 
über den Wert der Vakzine und der aktiven Immunisierung bei Scharlach überhaupt nicht 
kommen, hat aber doch im ganzen einen günstigen Eindruck gewonnen. 

| Pappenheim (Berlin). 


287) Gabritschewsky, Über Streptokokkenvaksine und deren Anwendung bei 
der Druse der Pferde und dem Scharlach des Menschen. Ztrbl. f. Bakteriol., 
XLI, 7, 8, 1906. 


Verf. weist auf viele Analogien zwischen Druse und Scharlach hin. Da erstere 
nun durch einen Streptokokkus bedingt wird, co spricht diescs auch beim Scharlach zu- 
gunsten einer Streptokokkeninfektion. 

Bei der Druse hat er mit Streptokokkenvakzin ziemlich annehmbare Resultate er- 

Auf Grund von 300 Impfungen bei Rindern glaubt er die Vakzination auch hier 
sowohl für prophylaktische wie therapeutische Zwecke empfehlen zu dürfen. 
Pappenheim (Berlin). 


288) W. Zangemeister, Über die Wirkung des Antistreptokokkenserums. 
Deutsche med. Wochenschr. 1906, No. 27. 


Der Prüfung des Antistreptokokkenserums ist Zangemeister durch genaues 
Studium der Erfoige bei rein prophylaktischer Anwendung näher getreten. Hat das 
Serum nicht die Fähigkeit, im Augenblick und vor der Infektion dargereicht, eine günstige 
Wirkung zu entfalten, dann ist jede weitere therapeutische Anwendung bei bereits be- 
stehenden Streptokokkenerkrankungen nutzlos und szwecklos. Aus den Erfahrungen im 
Tierexperiment und bei Menscheninfektionen ergeben sich folgende praktisch in Betracht 
kommende Möglichkeiten, welche die Wirkung selbst eines mit wirksamen Immunkörpern 
beladenen Antistreptokokkenserum vereiteln können, wenn die tötliche Streptokokkendosis 
weit überschritten wird, wenn der Leukozytenapparat des Organismus insuffizient wird, 
wenn die Streptokokken an einem Ort zur Entwicklung kommen, an welchen die im 
Biute kreisenden Immunkörper und die Leukozyten weniger schnell und weniger reichlich 
oder garnicht hi können, und wenn die Virulenz der Streptokokken eine besonders 
hohe ist, bezw. ihr Reseptorenapparat von dem Immunkörper des Antiserams nicht oder 
ungenügend angegriffen werden. Bei Operationen im Gebiet streptokokkenhaltiger Wunden 
kann eine Infektion mit Streptokokken erfolgen, welche sich bereits an die Abwehrkräfte 
des Organismus, gewöhnt haben, deren Virulenz wesentlich gesteigert ist. Die Strepto- 


ben eine gewisse Immunität gegen die Schutzapparate des Körpers erlangt und 
werden durch diese wie durch künstlich eingeführte Immunstoffe weniger leicht beeinflusst. 
Zur Verhütung von Streptokokkeninfektionen genügt nicht immer die küsstliche Zufuhr 


von Immunsubstanzen. 


— 7 — 


Wichtig für die menschliche Therapie sind Versuche, durch welche der Zeitpunkt 
ermittelt werden sollte, wenn die Seruminjektion den grössten schützenden Effekt hat. 
Die Schutskraft nimmt stark ab, wenn die Serumgabe über 48 Stunden vor der Infektion 
stattfindet. Sie sinkt nach der Infektion rapid. Der günstigste Zeitpunkt, in welchem 
man mit der geringsten Serumdosis gegen die tödliche Infektion schützen kann, dürfte 
6—24 Stunden vor der Infektion liegen. Zur Prüfung der Wirkungsgrense am Menschen 
begann Zangemeister mit prophylaktischen Impfungen von 1—2 ccm Aronsonserum 
bei Entbindungen und ‚grulkologischen Operationen. In Fällen, welche sicher vorher noch 
nicht infiziert waren. ist vielleicht kein Zufall, dass die ad exitum gekommenen Falle 
ausschliesslich maligne Tumoren betrafen, von welchen ein ungtinstiger Einfluss auf den 
Leukozytenapparat vermutet werden darf. Immerhin sind relativ häufig trots rrophylak- 
tischer Anwendung von Serum Todesfälle an Streptokokkeninfektion vorgekommen. Aber 
auch gegen Infektionen der Wunde mit Streptokokken bietet das Serum keinen genügenden 
Schutz. In 5 von 7 Todesfällen konnten Streptokokken ihre virulente Wirkung im Wund- 
gebiet entfalten. Die Häufigkeit dieser Erscheinung und: die nicht verringerte Frequenz 

er Wundinfektionen bei nicht ad exitum gekommenen.Fällen zwingt zu dem Schluss, 
dass hierfür nicht zufällige besonders ungünstige Faktoren, sondern der Umstand verant- 
wortlich zu machen ıst, dass die Konzentration der Immunkörper, soweit sie am Menschen 
wirksam sind, in dem heute fabrizierten Aronsonscheg, Antistreptokokkenserum eine 
praktisch geringe ist. Wenn aber das Serum nicht imstande ist, vor Eintritt der Infektion 
im denkbar günstigsten Augenblick einen merklichen Schutz zu gewähren, so ist von einer 
heilenden Wirkung bei schon vorhandenen Infektionen nichts zu erwarten. Dem ent- 
sprechen auch die therapeutischen Besul’ate Bei vorge-chrittener Infektion ist die 
Wirkung völlig nichtig, bei eben beginnenden Streptokokkeninfektionen begegnete Zange- 
meister Fällen, wo das Serum absolut versagte, in anderen war der Erfolg nicht zweifellos. 
Anscheinend günstige Erfolge erklären sich daraus, dass wir ausserstande sind, den Ver- 
lauf einer beginnenden Infektion, wie er ohne Serum sich gestalten würde, mit einiger 
Sicherheit vorauerunagen. Das Antistreptokokkenserum (Aronson) ist demnach in seiner 
heutigen Form für die therapeutische Anwendung beim Menschen noch nicht brauchbar. 

v. Boltenstern (Berlin). 


289) Hans Aronson, Über die therapeutische Wirkung des Autistreptokokken- 
serums, Deutsche med. Wochenschr. 1906, Nr. 84. 

Verfasser wendet sich gegen das von Zangemeister (Deutsche med. Wochenschr. 
1906, 27) in der Frage der therapeutischen Wirksamkeit des Antistreptokokkenserums ge- 
wonnene Resultat, „dass das Serum in seiner heutigen Forin für die therapeutische An- 
wend am Menschen noch nicht brauchbar ist“. Zwei Fälle von Streptokokkenperito- 
nitis bei Karzinom, bei welchen der tödliche Verlauf durch das Serum nicht verhindert 
wurde, berechtigen wohl zum Ausspruch, dass das Antistreptokokkenserum in seiner jetzigen 
Form keinen absolut sicheren Schutz gegen eine Streptokokkeninfektion gewährt, weun 
es sich um Operationen bei sehr weit vorgeschrittenen Abdominalkarzinomen handelt. 
Nicht richtig ist aber die Schlussfolgerung, dass nun auch von einer heilenden Wirkung 
bei schon vorhandenen Infektionen vorerst nichts zu erwarten wit. Zangemeister 
vergleicht die von ihm zur Immunisierung zuletzt gebrauchten Dosen (20--30 ccm) mit 
den sur Hei‘ung nötigen auf Grund der Aronsonschen Tierversuche und kommt zu dem 
Schlusse, dass ungeheuer grosse Dosen notwendig wären. Indes bei der Tierinfektion 
handelt es sich um eine höchstens in 36—48 Stunden unbedingt tödlich verlaufende Er- 
krankung. Auch bei Diphtherie liegen dis zur Immunisierang und Heilung erforderlichen 
Serummengen viel näher beieinander, als es auf Grund von Tierversuchen zu erwarten 
wire. Das von Zangemeister beigebrachte Tatsachenmaterial ist aber garnicht geeignet, 
die Frage zu entscheiden. Das Antistreptokokkenserum ist bekanntlich kein bakterizides 
Berum. Streptokokken werden weder im Reagenzglase, noch im lebenden Organismus direkt 
abgetôtet. Unbedingt notwendig ist die Vermittelung des Lcukozytenapparetes. Die 
spezifischen Immunkörper des Serums verändern die lebenden Kokken derart, dass die 
Leukozyten sie aufnehmen und unschädlich machen können, während sie unbeeinflusste 
virulente Streptokokken nicht imstande sind zu vernichten. Eine gewisse Intaktheit der 
Leukozyten ist also zur erfolgreichen Therapie und Prophylaxe unbedingt notwendig. Sie 
ist aber bei Infektionen nicht vorhanden. In vorgeschrittenen Fällen von Karzinose liegt 
eine allgemeine schwere Schädigung des Organisums vor, so dass die Leukozyten nicht 
mehr befähigt sind, die ihnen sugemutete Arbeit zu leisten. Auch ob eine aktive Immu- 
nisierung bei schweren Karzinomfällen von grösserem Erfolg sein wird, ist zweifelhaft, 
weil sie immer noch eine grössere Auforderung an die Widerstandgkraft des Organismus 
stellt als die passive. v. Boltenstern B.rlin). 
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290) F. Fromme, Über prophylaktische und therapeutische Anwendung des 
Antistreptokokkenserums. M M. W. 1906, No. 1. 


Das Meuzersche Serum wurde prophylaktisch vor Operationen injixiert, bei denen 
eine Infektion zu befürchten war. Die Erfolge waren ig. Ausserdem empfiehlt Verf. 
die therapeutische Verwendung des Serums bei enden Streptokokkeninfektionen, 
s. B. der Endometritis und Peritonitis post operativa streptococcica. Unwirksam schien 
das Serum zu sein bei länger danernden Infektionen, die its zur Bildung von Eiter- 
herden geftihrt hatten. 8. Isaak (Marburg). 


291) J. L. Rentoul, Antistreptococcpg Serum. British Med. Journ., March 10th, 1906. 
Becovery in a case of multiple boîls following a whitlow after the use of serum. 
Goodall (Edinburgh). 


#2) A. W. Saltykow, Die Behandlung des Scharlachs mit Serum nach den 
iteraturangaben. Arch. f. Kinderheilkunde, XLIV. 4—6. 


Übersicht über Verwendung und Erfolge der Sera yon Marmorek, Moser, Aron- 
sohn und Marpmann. Pappenheim (Berlin). 


293) Mensehikeff, Zur Serumtberapie des Scharlachs. Wien. klin.-therap. Wochen- 
schrift 1905, No. 49/60. (Fol. haem. III, p. 54.) Pappenheim (Berlin). 


204) W. Pexa, Die Serotherapie bei Scharlach und einige mit Bujwids Anti- 
scharlachserum behandelte Fälle. Casopis l6kafü ceskych, 1906, p. 527. | 


Die Erfahrungen des Autors basieren auf 29 Fällen vos Scharlach. Dieselben 
wurden darrhgehends, ob leicht oder schwer, mit dem Bujwidschen Serum injiziert. Die 
verwendete Dosis betrug 10 ccm, ausnahmsweise 20—30 cem. Die Fälle verteilen sich 
auf die Moserschen Kategorien folgendermassen: I—11, H—10, II—4, IV—4. Die 
Epidemie war eine leichte; es starben nur von der IV. Kategorie 2 Fälle. Der Erfolg der 
Therapie kann nur nach der Kategorie III und IV beurteilt werden. Von 8 Fällen dieser 
2 Kategorien starben 2 = 85 Prozent; einer von ihnen hatte auf viermal 50 ccm® Serum 
erhalten. Von allen Symptomen der Krankheit wurde nur die Temperatur alteriert, indem 
sie langsam sank, allerdings nur in leichten Fällen bis zur Norm, ohne sich aber auf 
dieser dauernd zu behaupten; im aligemeinen betrug die Fieberabnahme nur wenig, selbst 
nach mehreren Injektionen. Die Injektionsstella war oft schmerzhaft. 6 Fälle zeigten ein 
Serumexanthem, 2 Fälle Arthralgien in des Hand- und Fingergelenken. Nephritis wurde 
in keinem einzigen Falle konstatiert. Mühlstein (Prag). 


29) Bistrenin, Zur Frage über die Serambehandlung von Scharlach. Aus dem 
Kändischen a Aonveraamentakrankenhanse in Kasan. ratschebnaja Gaseta, 1907, 
0. 1, 2 und 5. 


Seit März 1905 sind in der Scharlachabteilung des Krankenhauses 62 Fälle von 
mit Serum behandelt worden, 30 davon mit Serum von Prof. Ssaftschonko, 
11 mit dem Moserschen, 8 mit dem Serum von Ssaftschenko und dem polyvalenten 
des Institats Pasteur oder von Marmorek, 6 mit dem Moserschen und 
8 mit dem polyvalenten allein. Das erwärmte Serum wurde in der Quantität von 26 bis 
100 cem in eine Stelle und von 100—-200 ccm su einer Zeit eingespritst allein das poly- 
valente wurde in der Menge von höchstens 20 ccm angewendet), 
Von den 62 Fallen waren leichte (I. Reihe nach Moser) 1, mittelschwere (1) 6, 
(IL) 35 und sehr schwere (IV.) 20. Gestorben sind 1 der III. Reihe und 11 der 
TV. Reihe. Von den 12 Fällen mit exitus letalis betraf einer einen 1!}, jährigen Rachitiker, 
im zweiten war gleichzeitige Erkrankung an Scharlach und Diphtheritis, und 4 Fälle waren 
von Anfang an hoffnungslos, die Kranken starben auch weniger als 24 Stunden nach der 
Kisspritsung. Somit konnte man von den 12 Fällen mit exitas letalis nur in 6 noch 
irgend welchen Erfolg von der Behandlung erwarten. 
Am 1. Tage der Krankheit wurde die Einspritzung in einem Falle (IL) ht; 
age in 17 Fällen (1L, 2IL, 10IIL und 4IY.), in 4 davon (1 LIL und 8 IV.) exitus 
; am 3. Tage in 21 Fällen (1 IL, 18 LE und 7 IV.), in drei davon exitus letalis 
}; am 4. Tage ist die Einspritzung in 15 Hüllen gemacht worden (2 IL, 8 IIL und 
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3 IV.), in einem (IV.) exitus letalis; am 5. Tage in 6 Fällen (2 LIL und 4 IV.) in 2 da- 
von (IV.) exitus letalis; am 6. Tage in 2 Fallen (IV.), beide mit exitus letalis; am 7. und 
21. Tage in je 1 Falle (iI). 

i 7 (1 der I. Reihe, 3 der IIL und 3 der IV.) von den 50 genesenen Kranken 
fiel die 1°-Erniedrigung nach der Einspritsung bis sur Norm in 24 Stunden, bei 25 (2 IL, 
18 IH. u. 5 IV.) während 2 Tagen und bei 9 (1 IL, 6 III. u. 2 IV.) während 3 Tagen. 
Mit der 1°-Erniedrigung besserte sich der allgemeine Zustand, der Puls; die Drüsenan- 
schwellung liess nach, die lokalen Erscheinungen im Rachen verschwanden, verloren 
wenigstens ihre Virulens. Wenn in manchen en die 1°-Erniedrigung durch irgend 
welehe Komplikationen verhindert auch ausfiel, so äusserte sich doch die wohituende 
Wirkung des Serums in der Verbesserung des allgemeinen Zustandes. 

Von den eigentlichen Scharlachkom tionen war die häufigste adenitis purulenta 
(14mal), doch fehlten in einzelnen Fällen auch stomatitis aphtosa, tonsillitis purulenta, 
otitis media purulenta usw. nicht. 

Von den Serumkomplikationen war die häufigste urticaria (Smal), dann 
(Smal). Smal bildeten sich an der Stelle der Einspritzung Abezesse; die Ursache 
wohl, wie Verf. selbst zugibt, darin, dass das Serum vor der Aufnahme in die Spritze in 
manchen Fällen in eins Schale gegossen wurde. Interessant ist, dass nach dem poly- 
valenten Serum keine Serumkomplikationen zu beobachten waren. 

Zum Schluss vergleicht Verf. die Ergebnisse der Serumbehandlung mit denjenigen 
der Scharlachbehandlung ohne Serum zur selben Zeit und bei ganz gleichen i n 
in demselben Krankenhause, und in dieser Gegeneinanderstellung ist besonders auffallend, 
dass von 55 Kranken der II. und IV. Reihe mit Serum behandelt 12, also 21,8 Prozent, 
gestorben sind, während von 37 Kranken derselben Reihen ohne Serum behandelt 31, also 
83,8 Prosent, gestorben sind! 

Auf Grund dieser Ergebnisse meint Verf. äussern zu dürfen, dass, wenn das Serum 
auch nicht imstande, ist die Komplikationen zu verhüten, es doch wohltuende Wirkung 
auf den Verlauf der Krankheit hat, und je früher es angewandt ist, desto besseren Erfolg 
man dann erwarten kann. Sollte nach 1—2 Tagen nach der Einspritzung kein Erfolg sein, 
so empfiehlt Verf. noch das polyvalente Serum anzuwenden, besonders bei Streptokokken- 
komplikationen im Rachen. L Inge (St. Petersburg). 


296) J. Troitzky und P. Eminet, Beobachtungen über die Wirkung des mono- 
— enten Serums bei Scharlach. Charkowsky mediz. Journal 1906, 


Die Wirkung des Moserschen monovalenten Scharlachserums äusserte sich in 
folgendem: 1. Unabhängig von der Schwere des Falles sinkt die Temperatur nach 
12 Stunden um 2,5°, die Einspritsung am 1. oder 2. Krankheitstage gemacht wird; 
im Gegenteil, die Temperatur steigt um 1° und mehr, falls die Injektion am 3.—4. Krank- 
heitstage vorgenommen wird; im letzteren Falle sinkt die Temperatur erst nach wieder- 
holter Injektion. 2. In sehr schweren Fällen vermag eine einmalige Injektion selbst 
grosser Dosen von 200 g das Kind nicht zu retten; bei einer derartigen Intensität des 
eitsprozesses erweist sich bloss eine sweimalige, noch besser eine dreimalige Ein- 
spritzung von Serum in entsprechender Dosis als wirksam. 3. Von 7 sehr schweren, mit 
Moserschem Scharlachserum behandelten Fällen starben 5 und 2 genasen. 4. Keine noch 
so hohen Serumdosen schütsen den Kranken vor Komplikationen seitens des Rachens, der 
Nase, der Ohren, Lymphdrüsen, wie seitens der inneren Organe. 6. Ausgebildete Lymph- 
adenitis geht auf Serumbehandlung nicht zurück. und ihre Entwicklung wird nicht im 
mindesten gehemmt, 6. Der Blutdruck steigt nach der Injektion von 100-200 g Serum 
um 10—80 mm Hg. 7. Eine Beschleunigung des Auftretens des Exanthems wie der Ab- 
schuppung findet unter dem Kinflusse des Serums nicht statt. 8. In 44 Prozent aller 
Fälle tritt eine Urtikaria auf. 9. Die Erscheinungen vonseiten des Zentralnervensystems 
werden in schweren Fällen gebessert und behoben; in äusserst schweren Fällen wirkt das 
Serum auf diese Erscheinungen nicht ein. 10. Von 28 Füllen wurden in 5 (17,86 Prozent) 
Abazesse an der Injektionsstelle beobachtet. . 
Die Wirkung des polyvalenten Antistreptokokkenserums auf den Krankheitsprosess 

äussert sich im folgenden: 1. Die Temperatur geht in den ersten beiden Tagen nach der 
Injektion nicht herunter; im Laufe der nächsten Tage fällt die Temperatur lytisch, wobei 
sie in 6—12 Tagen die Norm erreicht. 2. In sehr schweren Fällen vermögen sogar wieder- 
holte Injektionen die Kranken nicht zu retten, welche unter den Erscheinungen der Hers- 
schwäche und des Lungenödems zugrunde gehen; bei der Anwendung des polyvalenten 
Serums erreicht die Mortalität 21,43 Prosent. 3. Die Komplikationen vonseiten der inn ren 
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Organe nehmen nicht nur nicht ab, sondern allem Anscheine nach sogar zu. Kompli- 
kationen seitens des Herzens und der Nieren wurden in sämtlichen Fällen, seitens der 
Ühren in 33 Prozent der Fälle beobachtet (bei Moserschem Serum in 3,57 Prozent). 
4. Das polyvalente Serum entfaltet bei innerlichem Gebrauch anscheinend eine lokale 
Wirkung; so wurden Anginen, sogar nekrotische, erheblich gebessert; die keiner Therapie 
weichen wollenden Erscheinungen von Enteritis und Dyspepsia intestinalis verschwinden. 
Bei gemischter Behandlung mit mono und polyvalentem Serum kommt derselbe 
Effekt zur Beobachtung wie bei der Behandlang mit monovalentem (Moserschem) Serum 
allein, nur in geringerem Grade. Dus normale Serum des Pferdes übt auf den Krank- 
heitsprozess nicht die mindeste Wirkung aus. A. Dworetzky (Moskau). 


297) Winoeoureff, Uber die Resultate der Anwendung des polyvalenten Anti- 
streptokokkenserums von Moser auf der temporären Scharlachabteilung 
des israelitischen Krankenhauses zu Odessa 1%3. Jahrbuch f. Kinderheil- 
kunde, LXII, H.5 u. 6. 


Der Einfluss des Serums auf die Temperatur war nur in 33'/, Prozent der aus 82 Kranken 
allein zur Behandlung herausgegriffenen 9 schwersten Fälle (also bei dreien) eklatant. Da- 
gegen hoben sich Puls und Aligemeinbefinden stets. Im ganzen also doch günstige Re- 
sultat. Pappenheim (Berlin). 


298) Meltschanof (Universitäts-Kinderklinik in Moskau [Direktor: Prof. Korssakoff]), 
Beobachtungen über Scharlachbehandlung mit Mosers Serum. Russkij 
Wratsch 1906, No. 50 u. 51. 


Seit Januar 1904 bis März 1906 wurden in der Klinik 33 Fälle von Scharlach mit dem 
Moserschen monovalenten Schariachserum des Bakteriologischen Instituts in Moskau und 
3 Fälle mit dem polyvalenten Streptokokkenserum desselbigen Instituts behandelt, Ausser- 
dem teilt Verf. mit über 2 Fälle aus der Privatpraxis, behandelt mit dem ersten Serum. 

In allen Fällen wurden 200 ccm des auf 37-40° C. erwärmten Serums in die 
Bauchgegend subkutan eingespritzt und in manchen Fällen je nach dem Gange der Krauk- 
heit die Einspritzung nach 1—2 Tagen wiederholt. 

Zar Behandlung wurden nur mittelschwere, schwere und sehr schwere Fälle (der 
I., ID. und IV, Beihe nach Mosers Einteilung) gewählt. , 

Dem Alter nach verteilten sich die Kranken so: 5 waren 3—5 Jahre alt, 18 waren 
5—10 Jahre alt, 8 waren 10-15 Jahre alt und nur 2 über 15 Jahre. 

Die Einspritzung wurde in der Klinik frühestens am 2. Tage der Krankheit gemacht, 
in 4 Fällen der II. Reihe, 4 der III. und 2 der IV.; ein Patient der letzten Reihe starb 
weniger als 24 Stunden nach der Einspritzung. Am 3. Tage wurde die Einspritzung in 
6 Fällen gemacht: 2 der II. Reihe und 4 der IIL; ein Patient der letzten Reihe starb. 
Am 4 Tage begann die Behandlung in 8 Fällen: 2 der II. Reihe, 5 der III und 1 der 
IV.; dieser letzte und 2 der III. Reihe endeten letal. Am 6. Tage ist die Einspritzung 
in 2 Fallen der III. Reihe und 1 der IV. gemacht. Am 6. Tage haben die Einspritzung 
5 Kranke bekommen, 1 der II. Reihe, 3 der III. und 1 der 1V.; dieser letzte und einer 
der III. Reihe sind gestorbeu. Am 8. Tage ist die Einspritzung in einem Falle der 
IN. Reihe gemacht. (Verf. gibt eine ausführliche Übersicht aller Fälle in einer 10 Seiten 
einnehmenden Tabelle). | 

Die Sterblichkeit ist somit desto grösser, je später die Einspritzung gemacht wird. 
Ausserdem ist interessant, dass die Sterblichkeit in den Scharlachbaracken der Kiinik in 
den letzten 3 Jahren, also seit der Einführang der Serumbehandlung, auf 9 Prozent ge- 
fallen ist en 15,5 Prozent der früheren 3 Jabre, doch enthält sich Verf., darin einen 
Beweis der Heilwirkung des Serums zu sehen, da ja der Charakter der Epidemien usw. 
nicht ohne Einfluss ist. | 

Von den 7 Fällen, die letal endeten, sprechen 5 ihrer Schwere und Besonderheiten 
wegen weder für, noch gegen den Heilwert des Serums, in den übrigen 2 Füllen durfte 
man aber besseren Erfolg erwarten. | 

Unter einzelnen Symptomen wird am deutlichsten das Fieber beeinflusst, so beob- 
achtete Verf. in 25 Fällen (darunter 3 Todesfälle) von den 33 nach der Einspritzung eine 
1*-Erniedri von 1,5—3,0° während der zwei darauffolgenden Tage, in verschiedenen 
Perioden der eit; in 4 Fällen war sie unbedeutend, und in 4 (alle Todesfälle) fehlte 
sie. Ob in der 1°-Erniedrigung eine spezifische Wirkung zu suchen ist, lässt Verf. offen. 

Von den 26 genesenen Kranken war diese anfängliche 1°-Erniedrigung nur bei 4 
(3 der IL und 1 der IH. Reihe) endgiltig; bei den übrigen stieg sie nach 2 Tagen wieder 
und fiel dann erst in 3Fällen gegen den 8.—10. Tag der Krankheit und in 19 noch später. 


Folia hsematologica IV. Jahrgang. 2. 17 
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Der allgemeine Zustand besserte sich mit dem Sinken der 1°-Einspritsung merklich 
in 9 Fällen, unbedeutend in 15 (sogar in Füllen, wo die Einspritsung am & Tage der 
Krankheit gemacht wurde), und in 9 Fällen war keinc Besserung, eher V i . 

Nekrose im Rachen beobachtete Verf. in 29 Füllen. In 8 davon begann der Prozess 
nach der Einspritzung abzunehmen, in den übrigen trat er erst auf oder nahm su. 

Vor Komplikationen verhütete das Serum nicht und schien auch seinen Einfluss 
auf ihren Verlauf zu haben. 

Eigentliche Serumkomplikationen traten auf in 14 Fällen, gewöhnlich am 7. bis 
14. Tage nach der Einspri äusserten sich in verschiedener Art Exanthemen, Gelenk- 
schmerzen, waren teils mit Fieber und allgemeiner Schwäche verbunden und schwanden 
den 3.—7. Tag. In einem Falle trat das Serumexanthem zweimal auf, den 6. Tag nach 
der Einspritzung als urticaria, und den 20. Tag als haemorrhagisches Exanthem. 

In beiden Fällen aus der Privatpraxis (II. und IIL Reihe, der letzte von Dr. Valizni) 
wuide das Serum am $. Tage eingespfitzt. 1°-Erniedrigung, Besserung des allgemeinen 
Zustandes, Serum urticaria am 7., resp. am 9. und 16. Tage. Genesung. 

Von den 3 Fällen, wo das polyvalente Streptokokkenscrum angewandt wurde, ge- 
hörte das eine zur III. Reihe; Einspritzung am 4. Tage; 1°-Erniedrigung, Besserung des 

einen Zustandes; doch Verschlimmerung des Prozesses im Rachen, stomatitis aphthose 
und später otitis med. pur. und polyarthritis. Genesung. In beiden anderen Fällen wurde 
das Serum verschiedener eiteriger Komplikationen wegen angewandt in späten Perioden 
der Krankheit, den Einfluss des Serums kann man daraus beurteilen. Ein endete letal. 

Aus allen seinen Beobachtungen macht Verf. folgenden Schluss: Der skarlatindse 
Prozess wird nicht wesentlich durch das Serum beeinflusst, die Dauer der Krankheit wird 
nicht verkürzt, doch soll man das Serum in schweren Fällen abwenden, besonders, wo Er- 
scheinungen der Intoxikation hervortreten, und möglicherweise nicht später als am 4. Tage 
der Krankheit. L Inge (St. Petersburg). 


299) Fernaca, L. (Mediz. Klinik Turin), Osservazioni sulla erisipela. Tentativi 
di sieroterapia col siero di convalescente. Note bakteriologiche. (Beob- 
achtungen über das Erysipel. Serotherapeutische Versuche mit Rekonvalessentenserum. 
Bakteriologische Notizen.) Policlinico, Vol. XII. 

Es wurde bei neun Rotlaufkranken Rekonvaleszentenserum in einer Menge von 20 
bis 90 ccm’, auf höchstens drei Einspritzungen verteilt, subkutan eingespritst und im all- 
gemeinen eine erhebliche Besserung des Allgemeinbefindens mit Tempersturschwankungen, 
aber keine Beeinflussung des örtlichen Prozesses erzielt. Die Sera entfalteten keine bakte- 
rizide Wirkung auf Streptokokken, setzen aber deren Virulenz herab, wie experimentell an 
Versuchen nachgewiesen werden konnte; gegen den streptecoccus erysipelitis war u- 
tination deutlich nachgewiesen; gegen einen von eirer Angina herrührenden Streptokokkus 
war die Agglutination unsicher und schwankend. . 

Bemerkenswert ist, dass in einigen Fallen sich das Toxin von Streptokokken, welche 
von Bekonvaleszentenserum gezüchtet worden waren, als schwächer erwies als solches von 
aus normalem Serum übergeimpften Streptokokken. Normales und physiologisches Serum 
beeinflussen den Verlauf der Rotlauferkrankung nicht, hiogegen wirkt das von einem 
Patienten gewonnene und auf 55° erwärmte Serum bei demselben ähnlich wie Rekon- 
valessentenseram. Aus dem Blute wurde der Streptokokkus von 15 Fällen viermal isoliert, 
aus dem Harne nur einmal. A. Ascoli (Mailand). 


300) H. M. Evans, A case of Empyema treated with Antistreptococcus Serum. 
Brit. Med. Journ.. April 7th, 1906. 
A child aged 2 was operated on for empyema but no improvement occurred till 
after the injection of two doses of serum when recovery rapidly took place. 
° Goodall (Edinburgh). 


801) F. W. Inglis, Antistreptococcus Serum in Empyema, Brit. Med. Journ., 
Aug. 11th, 1906. 
Recovery followed injection of 10 ccm ina boy aged 11, after operation had been 
refused. Goodall (Edinburgh). 


802) N. Raw, The Treatment of Malignant Endocarditis by the Rectal Ad- 
ministration of Antistreptococcic Serum. Recovery in Two Cases. Lancet, 
April 21th, 1906: 

Greatcr efficacy and more comfort to the patient are claimed than by the hypo- 
dermic method of administration. 
Polyvalent serum is recommended. Goodall! (Edinburgh). 
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43) Sehwerin, Vorläufige Mitteilung über Erfolge bei der Behandlung der 
septischen Perityphlitis mit Streptokokkenserum (Höchst). Deutsche med. 
Wochenschr. 1906, No. 46. 

Von 6 schwer septischen Fällen starben bei Serumanwendung keiner. Es geht 
daraus der günstige Einfluss des Serums hervor. Sehr bald nach der Darreichung des 
Nerums wurde eine günstige Einwirkung auf das schwer geschädigte Herz, ein Herabgehen 
der Temperatur, das Schwinden der Schmerzen im Leibe und des Meteorismus, damit ein 
Einsetzen normaler Darmfunktion und Besserung des Allgemeinbefindens mit der Wieder- 
kehr rahigen tiefen Schlafcs und Erwachen des Bewusstseins beobachtet. Verfasser hat die 
Überzeugung gewonnen, dass foudroyant septische Fieber, welche in den ersten 48 Stunden 
sur Operation kommen, durch Hineingiessung von etwa 50 ccm Streptokokkenserum in 
die eröffnete Bauchöhle und eventuelle spätere subkutane Injektionen am Leben erhalten 
werden, und dass Fälle, welche kurz nach den ersten 48 Stunden hoffnungslos erscheinen, 
dureh Injektion von 25 ccm und mehr Serum dem sicheren Tode entrissen werden können. 

v. Boltenstern (Berlin). 


34) J. P. Parkinson, Further Experiences in the Use of an Anti-Strepto- 

coccas Serum in Gonorrhoca and otherInfections. Medical Press, Jan. 2th, 1907. 

Good results have been obtaincd in gonorrhoeal and other forms of arthritis, pyaemia, 
purpura etc. Goodall (Edinburgh). 


305) E. Leary, Successful Treatment of Puerpal fever by Antistreptococcus 
Serum. Irtercolonial Med. Journ. of Australasia. Nov. 1905. 
An account of five cases which recovered. Goodall (Edinburgh). 


306) P. H Ward, A Case of Pyrexia following Child-birth treated with Anti- 
streptococcic Serum. Lancet June 10th 1905. ; 
After 10 C.C. of polyvalent serum had been four times injected the patient recovered: 
Goodall (Edinburgh). 


307) B. Chatterton, A Case illustrating the value of antistreptococcus Serums 
in Puerperal Septicacmia. Indian Med. Gazette June 1906. 
Goodall (Edinburgh). 


308) C. D. Holdsworth, A Case of Puerperal fever successfully treated with 
Antistreptococcic Serum. Lancet Sept. 8 the 1906. Goodall (Edinburgh). 


309) Murdoch Cameron, Antistreptococcus Serum in Puerperal Fever. Brit. 
Med. Journ. Dec. 15th 1906. 
A report of two successful cases. Goodall (Edinburgh). 


310) Ed. Martin, Die Behandlung des Puerperalfiebers mit Antistrepto- 
kokkenserum. Berl. klin. Wochenschr. 1906. No. 29. 

Die Erfahrungen mit dem Menserschen Serum sind recht günstige. Der grössere 
Prozentsatz der höheren Fiebertage lag bei den nicht behandelten Erkrankungen. Die 
mit Serum behandelten Wöchnerinnen fieberten nicht nur nicht so hoch, sondern waren 
im Durebschnitt auch viel früher abgefiebert als die anderen. 

Einen Nachteil hat die Serumbehandlung nicht ergeben, obgleich bis zu 120 com 
gespritzt wurden. Die erythematösen und urtikariaäbnlichen Hautausschläge verschwanden 
stets nach kurzer Zeit. v. Boltenstern (Berlin). 


311) Otto Burkard, Über die Behandlung des Wochenbettfiebers mit Palt- 
aufschem Streptokokkenserum. Archiv f. Gynäkol. Bd. LXXIX. No. 3, Pag. 673. 


Das Paltaufsche Scrum ist, wie die anderen modernen Streptokokkensera im 
Gegensatz zu dem Serum Marmoreks polyvalent und durch Verimpfung direkt vom 
Menschen (ohne Tierpassage) gezüchteter Streptokokken gewonnen. 

Die Verwendung desselben an der Grazer Frauenklinik bildet die Fortsetzung der 
von Peham veröffentlichten (siehe Fol. haem. Bd. IL. Pag. 197) Versuche der Klinik 
Chrobaka in Wien. 


17* 
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Die mit diesem Serum behandelten 40 Fälle (und 8 in gleicher Weise mit Scharlach- 
serum behardelte) waren durchweg schwere puerperale Infektionen. Die Anwendung 
erfolgte meist erst nach Beendigung der bakterio en Untersuchung der Lochien, und 
wenn intrauterine Alkohoispilung ohne Erfolg geblieben war, infolgedessen meist erst 
3—4 Tage nach Einsetzen des Fiebers, 

Vielmals wurden 100 ccm injiziert, vorwiegend in die Vorderseite des Oberschenkels. 

mer zumexantheme entstanden in kaum der Hälfte der Fälle, zumteil mit Geleak- 
BC on. . 

Die bakteriologische Blutuntersuchung intra vitem war in allen Fällen, in desen 

sie vorgenommen wurde, negativ, vielleicht infolge su primitiver Methodik. 
ach dem Lochialbefund waren 29 Fälle reine ptckokkeninfektionen; darunter 
war kein Todesfall. 

Von sechs Todesfällen waren zwei Mischinfektionen von Streptokokken und anderen 
Bakterien, zwei nur durch andere Bakterien (Staphylokokken und Stäbchen) bedingt, einer 
bakteriologisch unklar (die mehrmals wi e Abiimpfang von Blut und Lochien blieb 
erfolglos) und einer bakteriologisch nicht untersucht. —~ 

Von den 29 reinen Streptokokkesfällen, welche nicht zu spät in Behandlung kamen, 
seigten 17 eine e Beaktion: Abfall des Fiebers und der übrigen Vergiftungs- 
erscheinungen inn b von 24 Stunden, am nächsten Tage meist noch ein Steigen der 
Temperatur, aber nicht bis sur anfänglichen Höhe, darauf entgültige Entflebarung. — 

In zwei sehr schweren Fällen, welche die Reaktion vermissen liessen, blieben die 
Schüttelfröste nach einer resp. zwei Injektionen fort, eine Patientin verliess die Klinik 
am zweiten Tag nach der Injektion b am Leben), in einem Falle (vielleicht Skarlatina) 
ging die Temperatur trotz 3 maliger Injektion bis zur Bildung eines faustgrossen Tolneo- 
tumors immer wieder in die Höhe. 

In acht aufeinanderfolgenden Fällen versagte das Serum völlig, die Infektiomen 
verliefen durchweg sehr schwer. Nachträglich ergab sich, dass dieses Serum von einem 
Pferd stammte, welches früher zwar ein sehr wirksames Serum geliefert hatte, aber bald 
nach der ‚Entnahme dieses letsten Quantums eingegangen war. Mit der Verwendung 
eines neuen Serums trat die Reaktion wieder regelmässig auf. Es scheint also eine Ver- 
änderung im Serum eingetreten gewesen zu sein, und die Misserfolge sprechen nicht gegen 
die spezifische Wirkung des Serums. 
han In vier Fällen von Infektion durch Staphylokokken und Kolibasillen war die Behand- 

g 


ganz wirkungslos. 

Unter den bakteriologisch nicht untersuchten Fällen erfolgte die Heilung mehrmals 
anffallend schnell nach der Injektion. Für die Beurteilung der spezifischen Wirkung sind 
sie nieht zu verwerten. 

B. kommt mit Peham zu den Schlüssen: „Durch Streptokokkeninfektion veranlasste 
Puerperalerkrankungen, selbst schwerster Art, scheinen d die Verabreichung von Palt- 
aufschem Serum beeinflusst zu werden“ und „die gemachten Erfahrungen sprechen dafür, 
das die Wirkung abhängt von einer möglichst frühen Verabreichung möglichst grosser 

n 


Zur Erklärung des Ausbleibens der Serumwirkung bei su später Anwendung weist 
Burkard darauf hin, dass mit der Serumwirkung ein gesteigerter Verbrauch und Unter- 
gang ncutrophiler Leukogyten einhergeht. 

Diese aktive Mitwirkung des Organismus bleibt vielleicht bei lange dauernden Er- 
krankungen oder schon bestehenden schweren Organläsionen aus, vielleicht ist in solchen 
Fallen der plötzlich vermehrte Untergang von Leukozyten oder das Freiwerden 
Mengen von Bakterienproteinen infolge der Injektion des Serums sogar direkt schädlich. 

In frischen Fällen dagegen ist jede Schädigung durch das Serum ausgeschlossen und 
die möglichst frühzeitige Anwendung desselben in der Praxis auch dann indiziert, wenn 
eine bakteriologische Untersuchung nicht vorgenommen werden kann. 

Felix Heymann (Berlin-Charlottenburg). 
312) W. M. Croften, A Method of testing antibacterial sera, with some obser- 
zatione on the immunising bodies in them. Journ. of Hygiene V. Oct. 1908. 
ag. 144. 

„Polyvalent“ anti-streptococcus serum has been tested according to Wright’s 
technique for estimating the opsonio power of blood. It is found that there is in inactive 
immune serum a substance corresponding to immune body. The same substance is present 
in healthy serum in patients in an early stage of immunization. The microorganism is 
prepared for phagocytosis by the interaction of two substances, one heat. labile (complement) 
the other heat stabile (immune body). An inactive immune serum is of use in treatment 
provided that complement is present in the patients plasma. Goodall (Edinburgh). 
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818) L J. Herder und H. C. L. Seofield, A second case of Pnenmococeus Endo- 
carditis treated by anti-pneumococcus Serum. Lancet, May 20th 1905. 


A boy of 10 suffered from sore throat, acute rheumatism, pneumonia and émpyéma 
followed by endocarditis. On the fifty-first day the leucozytes’ numbered 11000 and pneütpo- 
cocei were cultivated from the blood. | " 

On the 53 rd and 54th day 10 C.C. of Pane’s Serum No.2 were injected subouta- 

. This was repeated on the 58th and 60th day. On the 62nd day signs of 
nephritis appeared and on the 66th day the boy died. Goodall (Edinburgh). 


314) Winckelmann, Die Behandlung der fibrintsen Pneumonie mit Rôümers 
Pneamokokkenserum. Münch. med. Wochenschr. 1906. No. 1. 


Das Rimersche Pneumokokkenseram ist in seiner Heilwirkung nicht zuverlässig, 
wenn auch vereinzelt bei schweren Infektionen ein günstiger Einfluss zu beobachten ist. 
Die Serambehandlung scheint völlig unschiidlich zu sein, S. Isaac (Marburg). 


815) Tauber, Zur Serumbehandlang der kruppösen Lungenentzündung. Wien. 
klin. Woch. 1906. No. 11. 


Bei 9 Fallen einer Diplokokkenpneumonie trat siebenmal (zweimal naeh der ersten, 
zweimal nach der zweiten und dreimal nach der dritten Injektion) innerhalb zehn bis 
fünf Stunden nach der Injektion des Römerschen Serums Entfieberung ein, meist auch 
mit subjektiver Erleichterung. Fünf Fälle mit gemischtem Bakterienbefund wurden nicht 
beeinflusst. Pappenheim (Berlin). 


316) B. Miesowiez, Über die therapeutische Wirkung des Bömerschen Serums 
bei der kruppôüsen Pneumonie. Wien. klin -therapeut. Wochenschr. 1906. No. 38. 


Das Serum, an 10 Fällen erprobt, scheint eine unsichere Wirkung zu haben. Immer- 
hin verdient es weitere Prüfung. Gelegentlich scheinen ungünstige Zufälle mit Abnahme 
der Leukozyten dadurch hervorgerufen zu werden. Pappenheim (Berlin). 


317) J. Bruckner, C. Cristeana et AL Cines, Sérotherapie de le septicémie 
gonococcique expérimentale. Soc. de Biol., 16. Juni 1906. T. LX. No. 22. p. 1029. 
J. Jolly (Paris). 


318) 8. Flexner, ExperimentalCerebro-spinal Meningitis and its serum treat- 
ment. Brit. Med. Journ. Oct. 20th 1906. 


Invasion of the blood and tissues in man is not a macked feature. The injection 
of anti-serums into the spinal canal might therefore be of service. 

Anti-serums have been prepared in rabbits, goats und large monkeys. Rabbits 
proved unsatisfactory as they are hypersensitive but when immunized their serum injected 
along with or before injections of cocci protected guineapigs. Occasionally this serum was 
effective when given 2 or 4 hours after the cocci. 


‘ Antiserum made in monkeys protected four out of five smaller monkeys which 
had been injected with a total dose of the diplococci. The fifth monkey and all the con- 
trols died. Goodall (Edinburgh). 


319) W. Kolle und A. Wassermann, Versuche sur Gewinnung und Wertbestim- 
mung eines Meningokokokkenserums. Deutsche med. Wochenschr. 1906. No. 16. 


Die bisherigen Versuche, ein Meningokokkenserum hersustellen, haben zu einem prak- 
tisch brauchbaren Ergebnis nicht geftihrt. Verf. haben als Versuchstiere für die Gewinnung 
des Serums Pferde gewählt, weil diese Tierart bei den bisherigen Immunisierungsversuchen 
mit verschiedensten Mikroorganismenarten am geeignetsten für die Erzielung eines hoch- 
wertigen Serums erwiesen hatte und weil andere Tiere wie Esel und Ziegen in geringem 
Grade tauglich befunden sind. Die zur Vorbehandlung benutzten Kulturen waren einwand- 
frei, nach allen Richtungen auf ihre Identität geprüfte Meningokokkenstämme aus Lumbal- 
Sissigkeit typischer Genickstarrefälle der oberschlesischen Epidemie. Von zwei mit bei 
60° abgetöteten Kulturen vorbehandelten Pferde wurde je eins mit lebenden intravenös 
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und subkutan behandelt. während ein drittes die beim Schütteln der lebenden Meningo- 
kokken mit destilliertem Wasser in das Lösungsmittel übergehenden Extraktivstoffe sub- 
kutan in steigenden Dosen erhielt. Trotz der Schwierigkeit, welche sich aus dem sehr 
frühen Auftreten von sterilen Abszessen, bzw. ausgebreiteter, schmerzhafter Infiltraticnen 
der Haut sich ergaben, ist es gelungen, den Tieren grosse Massen der Meningokokken 
oder deren Extraktivstoffe einzuverleiben. 

Die Auswertung der Meningokokkenimmunsera im Tierversuche hat zu dem ge- 
wünschten Ergebnis nicht geführt. Verf. haben daher eine quantitative Prüfungsmethode 
in vitro ausgearbeitet. Sie entspricht der von Wassermann und Bruck im Anschluss 
an Arbeiten von Gengou, Moreschi, Neisser und Sachs für.die quantitative Bestim- 
mung von Immunkörpern im Serum angegebenen: die mehr oder weniger starke Hemmung 
der Blutkörperchenauflösung gestattet einen Riickechluss auf den Grad des Verbrauches 
de, Komplements und da dieser proportional ist, dem gebundenen Immunkörper auf den 
Gehalt des Immunserums z. B. des Meningokokkenserums an Ambozeptoren. Diese Methode 
hat den Vorteil, dass sie von den Schwankungen der Individualität der Tiere und der 
Virulenz der Kulturen unabhängig macht. Unzweifelhaft vermag das gewonnene Meningo- 
kokkenserum Komplemente zu binden, besitzt Immunkörper (spezifische Ambozeptoren). 
Denn das normale Pferdeserum hat richt dieselbe hemmende Wirkung auf die Hämolyse 
wie die Immunsera. 

Hinsichtlich der praktischen Verwertuug des Immunserums legen Verff. auf die 
therapeutische Verwending beim kranken Menschen grösseren Nachdruck als auf die 
Schutzimpfung in prophylaktischer Hinsicht. Bei der Anwendung des Serums an Erkrankten 
lassen sich sicherer und rascher Erfahrungen über den Wert des Serums sammeln. Anderer- 
seits besitzt jedes Immunserum, welches therapeutische Erfolge erzielt, mit Sicherheit 
prophylaktischen Wert. Verff. empfehlen möplichst frühzeitige einmalige subkutane In- 
jektion von 10 ccm. v. Boltenstern (Berlin). 


320) &. Joohmann, Versuche zur Serodiagnostik und Serotherapie der epi- 
demischen Genickstarre. Deutsche med. Wochenschr. 1906. No. 20. 


Die Beobachtung an etwa 30 aus Lumbalffüssigkeiten isolierten Stämmen hat Joch- 
mann die Überzeugung gefestigt, dass der vor Weichselbaum beschriebene Diplo- 
ceccus intracellularis der alleinige Erreger der epidemischen Genickstarre ist, dass 
der von Jäger beschriebene grampositive Mikroorganismus nicht in Betracht kommt. Fes 
galt also mit dem Weichselbaumschen Kokkus ein Immunserum Lerzustellen. Durch 
systematische Virulenzprüfung an diesen 30 Stämmen hat Jochmann eine ganze Anzahl 
von Stämmen gewonnen, von denen eine Öse bei Mäusen intraperitoneal injiziert nach 
12—14 Stunden den Tod herbeiführte. Solche Stämme sind hauptsächlich zur Immuni- 
sierung und später zur Prüfung des Schutzwertes des Serums verwendct. Zunächst handelte 
es sich um die Unterscheidung der echten von unechten Kokken. Dies kann mit Sicher- 
heit durch das Agglutinationsphinomen geschehen, wenn daran festgehalten wird, dass 
man alle in höheren Verdünnungen agglutinierten Stämme — als nswert sei 1:80 
gesetzt — für echt erklären kann und wenn man zur grösseren Sicherheit noch das Ver- 
halten gegenüber normajem Pferdeserum prüft. Zu hüten bat man sich nur vor der bis- 
weilen auftretenden Spontanagglutination meningokokkenähnlicher Stämme, welche Joch- 
mann mehrmals beobachtete, welche aber bei dem Ansetzen von Kontrollaufschwemmungen 
in physiologischer Kochsalzlösung nicht unbemerkt bleiben kann. Mitagglatination von 
meningokokkenäbnlichen Kulturen hat er nicht konstatieren können. 

Durch das Agglutinationsphänomen ist bewiesen, dass der Weichselbaumsche 
Diplokokkus und der Jägersche granpositive Kokkus voneinander differente Mikro- 
organismen sind. Daa gewonnene Meningokokkenserum hat Jochmann an einer 
Reihe von Tieren geprüft. Das Serum ist polyvalent. Es liess eine Art Heilwirkung 
erkennen und schützte vor der einfachen und doppelten tödlichen Dosis. 

Binsichtlieb der Frage, worauf die Schutzwirkung beruht, war zu erwarten, dass 
eine wesentliche Virulenzabschwächung nicht bewirkt wird. Die Meningokokkenstämme, 
welche 24 Stunden der Einwirkung des Serums ausgesetzt und weiter gezüchtet wurden, 
führten stets in derselben Dosis wie vor der Serumeinwirkung den Tod des Versuchstieres 
herbei. Auch die antitoxische Wirkung des Serums gegenüber dem in der toten Leibes- 
aubstanz der Kokken enthaltenen Gift ist gering. Es kreisen vielmehr im Serum passiv 
immunisierter Meerschweinchen bakterizide K welche ihre Wirksamkeit unabhängig 
von den Leukozyten entfalten können. Aber auch die Leukozyten spielen eine grome 
Rolle bei der Bewältigung der in den Körper einverleibten Meningokokken. Der Schuts- 
wert des Serums wird verstärkt durch Einspritzunger von nukleinsaurem Natron. Hin- 
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siebtlich der therapeatischen Verwendung kann man mit Sicherheit sagen, dass weder die 
sabkutane, noch die intralumbale Injektion yon 20—30 ccm Serum irgend welche Schüdi- 
gung hervorruft, weder lokale Reizerscheinungen, noch Albuminurie, noch Exantheme. Ein 
endgiltiges Urteil über die Aussichten der Serumtherapie lässt sich noch nicht filler. In 
einer Reihe von Fällen war sie von gfirsigem Ausgange gefolgt. Wegen der nach- 
gewiesenen Schutzwirkung der £erums bei prophylaktischer Einspritzung im ‚Tierversuch, 
scheint auch die prophylaktische Anwendung: beim Menschen Aussichten auf Erfol 
bieten. Jochmann empfiehlt daher auch gesunde Meningokokkenträger aus der Umge ang 
der Genickstarrekranken prophylaktisch mit Serum zu spritzen und zwar mit einer Dosis 
von 20 ccm subkutan. v. Boltenstern (Berlin). 


321) Luëwig Johle, Uber das Vorkommen des Meningokokkus und des Micro- 
coccus catarrhalis im Nasenrachenraum uud Dosinfestionsveranche mit 
Pyozyanase bei diesen Infektionen. Wien. klin. Wochenschr. 1907, No. ° 


Die sus dem ‘Nasenrac verschwinden fast regelmässig durch die Behandlung vit Pyo- 
asenrachenraum. Zum Erreichen dieses Kffekts gentigt in den meisten 
nur ein- bis sweimalige Applikation. 

Die energische Wirkung der Pyozyanase ist wohl darauf zurückzuführen, dass durch 
sie im Gegensatz xu anderen antiseptischen Mitteln die Sebleimmassen nicht zum Gerinnen 
gebracht werden, 5 Sie sche Bot daher leichter in diese einzudringen, und dadurch wird die 
energischere ung und die Exspektoration erleichtert. Die Meningokokken 
nisten, —— bei —— Zwischenträgern nur in den Schleimmassen, nicht in der 
Schleimhaut selbst. Dieser | Umstand fällt bei den Versuchen einer Desinfektion schwer 
ins Gewicht und gestaltet die Anwendung eines „geeigneten Mittels erfolgreich. Die Wir- 
kung der Pyosyañnse auf die meisten im dem Nasenrachenraum häufiger sich findenden 
Bakterienarten Strepto-, Staphylo-, Pneumokokken und Bacterium coli und Friedlander 
ist eine kusserst geringe. v. Boltenstern (Berlin). 


$22) Julius Citron und R. Puts, Über die Immunisierung gegen Hühnercholera, 

ild- und Schweineseuche mit Bakterienextrakten (künstlichen Aggres- 

sinen nach Wassermann-Citron) Zeitschr. £ Hygiene u. Infcktionskrankheiten. 
Bd. LVL Heft 1. 


Seit ungefähr einem Menschenalter sind von den verschiedensten Seiten Versuche 
angestellt worden, ein wirksames Immunisierungsverfahren gegen eine Reihe verheerender 
Episootieen aussuarbeiten, und zwar handelt es sich um die von Hüppe unter dem gemein- 
samen Namen der hämorr en Septikämie“ zusammengefassten Bakterien 
der Schweineseuche, Hühnercholera, Wild- und Rinderseuche, sowie der Kaninchen- und 


Kälberseptikämie. 

In anbetracht der fabelhaften Virulenz der genannten Pilze — ein im Besitz des 
Instituts für Infektionskrankheiten befindlicher Wildseuchenstamm tötet in der Dosis von 
—*23* Ose Agarkultur bei subkutaner Injektion ein Kaninchen in 24 Stunden (Ref.) — 

ne weitere klar, dass eine Immunisierung mit lebendem vollvirulenten Material 
ausgeschlossen ist; allein auch mit abgetöteten Bakterien ist, wie besonders Voges, 
sowie Beck und Koske bewiesen haben, diesen Keimen gegenüber keine Immunität sn 
erreichen. 

Trotzdem g es Pastenr, Bouillonknituren durch mehrmonatliche Aufbewahrung 
jm Dunkeln unter Watteverschluss bei Lufizutritt soweit abzuschwächen, dass einige 
Hühner, die mit diesem Vakzin geimpft wurden, am Leben blieben und nach zwei- bis 
dreimaliger Wie Wiederhol der Infektion gegen vollvirulente Bakterien immun wurden. 

Mängel, sowie die Tatsache, dass Tauben und Kaninchen auf diese 
Weise re meurt nicht” zu immunisieren waren, ‘schlossen eine Verwendung dieser Methode 
aus. Ebensowenig Verbreitung fanden einige von anderer Seite erdachte Immunisierungr- 
verfahren, die alle denselben prinzipiellen Fehler hatten, mit lebenden Bakterien zu arbeiten 
and so eventuell eine Weiterverbreitung der zu bekämpfenden Seuchen zu veranlassen. 
„Es bedeutete daher einen Fortachritt 1 d-£ Immunisierungstechnik, als man dazu über- - 
ging, an Stelle der lebenden Kultur gelöste Bakteriensubstanzen zu verwenden.“ 

Diese Methode wurde besonders durch Bs!l und Weil ausgebildet, die mit sterili- 
sierten Exsadaten und Ödemflüssigkeit von ge;uorbenen Versuchstieren gegen Hühnercholera, 
sowie gegen cine Reine andorer terien immunisieren konnten, und dieses Ergebnis so 
deuteten, dass durch die fwrmunisierung Antiaggressine*) gebildet würüen, welche die 


1) Vielleieht identisch mit Opsonin. 
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infektionsbefürdernde und Leukozyten schädigende Wirkung des Aggressins spezifisch 
hinderten und go infektionshemmend wirkten. 

Wassermann und Citron behanpten dann demgegenüber, dass die wirksame 

Substanz in diesen Entziindungsprodukten nicht, wie Bail annimmt, von den Bakterien 
im Kampf mit dem Organismus sezernierte besondere Angriffsstoffe (Aggressine) sind, 
sondern dass cs höchstwahrscheinlich |losse Leibessubstanzpartikel der Bakterien, ins 
Exsudat mobilisierte freie, lytische Ambozeptoren bindende und Ambczeptobildung aus- 
lösende (antigene, komplemententziehende) Rezeptoren (Nukleoproteide?), mithin dieselben 
Körper seien, die sich auch durch ein bestimmtes Verfahren in vitro durch Schüttel- 
extraktion aus den Bakterien gewinnen lassen; denn die „natürlichen Aggressine“ (natür- 
liche aggressive Extrakte) Batls geben in der Hauptsact« dieselben infektionsbefördernden 
Wirkungen und biologischen Reaktionen wie diese „künstlichen Extrakt-Aggressine“ von 
Wassermann und Citron. 
‘ Hiernach wiren also die Aggressine substantiell oder wenigstens in ihrer Wirkung 
identisch mit den künstlichen Aggressinen, den Bakterienextrakten von Wassermann- 
Citron; dieselben sind freie Rezeptoren der Leibessubstanz fiir bakteriolytische Ambo- 
geptoren und lösen als Antigene bakterizide Ambozeptorenbildung aus. 

Entsprechend wären die Antiaggressine komplementophile, komplement- 
bindende und komplementabsorbierende lytische Ambozeptoren für die freien Rezep- 
toren der künstlichen Aggressine oder geldsten Bakterienleibesextrakte; es ist 
möglich, dass diese Antiaggressine identisch sind mit den bakterisiden Amboseptoren für 
dis hotischen ungelösten Bakterienleiber. | 

ielleicht aber sind nach Weil und Friedberger die komplementbindenden Anti- 
aggreseine keine Ambozeptoren, und die Komplementbindung kommt bloss in statu der 
Qlnzidenz von irgend welchen zwei beliebig gebauten konträren Gegenkörpern, Antigenen 
and Antikörpern durch den Vorgang des Zusammentritts zustande. „Der Unterschied 
zwischen der bakteriologischen und Aggressinimmunität ist demnach kein qualitativer, 
indem in beiden Fällen dieselbe in den Bakterien befindliche und im Körper freiwerdende 
Substanz die Antikörperbildung auslöst“, zumal Extrakte, denen die infektionsbefördernde 
Wirkung abgeht, doch zu immunisieren vermögen; d. h. die Grenzen der Aggressinimmunnität 
sind auch die Grenzen der Extraktimmunität. 

Item Citron und Pütz stellten nun zuerst Versuche mit Hühnercholera an und 
priiften zunächst an Meerschweinchen die infektionsbefördernde Wirkung ihrer Schüttel- 
extrakte, und zwar wurden sowohl mit Kaninchenserum wie mit destilliertem Wasser aus 
lebenden vollvirulenten Kulturen hergestellte Extrakte untersucht (6 ccm Flüssigkeit auf 
eine Kollesche Schale = 12 Agarkulturen). 

Dem Meerschweinchen wurde subkutan Bakterienextrakt und nach einer halben 
Stunde lebende Kultur injiziert, und es zeigte sich, „dass den serösen, wie den wässrigen 
Hübnercholerabakterienextrakten die Eigenschaft zukommen kann, subletale Dosen zu 
letalen zu gestalten, d. b. die Infektion zu Befördern.“ 

“ An diese Experimente schlossen sich die aktiven Immunisierungsversuche an, die an 
zwei für Hühnercholera hoch empfänglichen Tierarten, nämlich an Kaninchen und Tauben 
vorgenommen wurden. Auch hier wurde sowohl mit serösen wie wässerigen Extrakten 
gearbeitet, und die durch Extraktvorbehandlung erzielte Immunität durch Impfungen mit 
sehr kleinen Mengen lebender Bakterien wesentlich erhöht. 

Zur Demonstration des frappanten Erfolges sei kurz ein Versuch (IV.) wieder- 


gegeben: 

Dreimalige subkutane Injektion von je 3,5 ccm serösen Hühnercholeraextraktes inner- 
halb 5 Wochen; 3'/, Woche nach der dritten Injektion, am 9. VII. 06, erhält das Tier 
1/9000 Öse und am 20. VII. :/,, Öse Hühnercholeraextrakt subkutan, am 11. VIIL schliess- 
lich !/,, Öse intravends, und bleibt am Leben, während drei an den genannten en mit 
Je [19000000 Öse Hühnercholeraextrakt infizierte Kontrollkaninchen innerhalb 24 Stunden 
8 L — 

Die Behandlung mit wässerigen Extrakten ergab ähnliche, doch nicht ganz so gün- 
stige Resultate. 

Zur Immunisierung von Tauben wurden gleichfalls teils sertee, teils wässerige Ex- 
trakte verwendet, und zwar wurde sowohl Tauben- wie Kaninchenserum benutzt, während 
die n nur mit dem homologen Serumextrakt gespritzt worden waren. Der Erfolg 
war, obwohl Tauben für künstliche Infektion weniger empfinglith sind als Kaninchen, 
wesentlich geringer und bestand darin, dass die Vögel durch die Vorbehandlung mit se- 
risen Extrakten gegen die einfach tödliche Dosis Hühnercholeraextrakt geschützt wurden. 
Ein analoger Versuch mit wässeri,em Extrakt fehlt. Die zwei Tiere, denen künstliches 
Aggressin injiziert worden war, wurden gleich mit mehrfachen tödlichen Dosen infiziert 
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end gingen ein, allerdings erst später als das Kontrolitier, das am Tage, nachdem es die 
Dosis letalis minima erhalten, krepierte. 

Von praktischem Interesse, weil in praxi wohl nur heterologe Baktericnextrakte zur 
Immunisierung von Geflügel in Frage kommen können, ist noch die Beobachtung, dass der 
bomologe, mit Taubenserum hergestellte Extrakt eine stärkere Schutzwirkung entfaltete 
als der heterologe. 

Passive Immunisierungsversuche — allerdings nur in sehr geringer Zahl — wurden 
mit dem Serum aktiv immunisierter Kaninchen an Mäusen und Tauben vorgenommen und 
ergaben einen ziemlich weitgehenden Schutz für Mäuse, während bei Tauben nur der 
exitus letalis hinausgeschoben wurde. 

Die Resultate der aktiven und passiven Immunisierung gegen das Wildseuche- 
Bakterium, den virulentesten Vertreter der bämorrhagischen Sepuikämieerreger, verliefen 
durchaus in entsprechender Weise. 

Von besonderem Interesse sind die Nachforschungen über die Beziehungen der ein- 
zelnen Vertreter der genannten Gruppe zueinander in immunisatorischer Beziehung. Es 
stellte sich nämlich heraus, dass die Vorbehandlung mit Schweineseucheserum auch gegen 
Hühnercholera und Wildseuche Schutz gewährt, und dass die wechselseitige Beeinflussung 
bei passiver Immunisie überall, selbst bei Anwendung höchster Infektionsdosen, in 
einer Verzögerung des Todes deutlich zutage tritt. Verff. führen das darauf zurück, dass 
alle diese verschiedenen Erreger ursprünglich eine einheitliche Ausgangsform besassen, aus 
der sich infolge spontaner Passagen durch verschiedene Tierarten in langer Reihe von 
Generationen durch Anpassung die einzelnen spezifisch pathogenen Arten für Hühner, 
Sehweine usw. herausdifferenziert haben. Mithin beruhe die wechselseitige Aggressin- 
immunität auf einer Gruppenverwandtschaft der Erreger und wird ausgelöst durch Be- 
septorengemeinschaft derselben. John Miller (Berlin). 


323) Alfred Wolff-Eisner, Das Heufieber, sein Wesen nnd seine Behandlung. 
Münehen 1906. J. F. Lehmanns Verlag. 


In sehr verdienstlicher Weise hat der Verf. in vorliegendem Büchlein alles Wissens- 
werte über diese Krankheit, ihre Geschichte, ibre Theorien und ihre Klinik zusammen- 
gestellt Überall begegnen wir der Kritik des Autors. Diese ist immer sachlich, und da 

er Autor über nicht geringe eigene Erfahrungen verfügt, sehr wertvoll. 

Der Verf. steht vollkommen auf dem Boden der Pollentheorie. Diese erscheint so 
gut begrtindet, dass man eigentlich nicht mehr von einer Theorie sprechen kann. Auch 

therapeutischer Beziehung steht Verf. auf demselben Boden und befürwortet auf Grund 
seiner grossen Erfahrung die spezifische Behandlung mit Dunbars Pollantin und Wei- 
chardts Graminol, obschon er auch hier nnd da Misserfolge beobachtet. In seinen theo- 
retischen Auseinandersetzungen tiber die Art der Wirkungsweise des Pollantins werden 
wir allerdings wohl dem Autor nicht folgen können. Neben der spezifischen Bebandlung 
spielt die klimatische Behandlung, die in dem Aufsuchen absolut oder relativ oder für 
eine bestimmte Zeit immuner Orte beruht, eine grosse Rolle. Es ist dieser Frage ein 
grower Raum gewidmet. Dem Praktiker wird speziell dieses Kapitel das Bfichlein als 
Nachschlagebuch besonders wertvoll machen. Senur (Wien). 


-324) Kammann, Das Heufieber nnd seine Serumbehandlung. Berl. klin. Wochen- 
schrift. 1906. No. 26. 


Entsprechend der Ehrlichschen Definition muss dass Pollentoxalbumin zu den 
schten Toxinen gerechnet werden. Das Roggenpollentoxin ist imstande, selbst bei Eine 
bringang eines Tropfens einer Verdtinnung von 1: 800000 bei einem empfindlichen Patienten 
eine Reaktion auszulösen. Es entspricht also der Forderung, dass die als Toxin anzusehende 
Substanz inbezug auf geringe Substansmenge eine äusserst starke spezifische Giftwirkung 
entfaltet. Im Gegensatz zu Wolff ist es Verf. gelungen Tiere gegen das Pollentoxalbumin 
zu immunisieren. Das Toxalbumin erinnert in seinem Verbalten durchaus an das Abrin 
und Bizin. Aber nicht nur im Tierkörper werden die Pollentoxine neutralisiert, sondern 
auch im Reagenzglase. Die Bindung des Ambrosiatoxins und des Ambrosiaantitoxins 
erfolgt in den von Kammann angewandten konzentrierten Lösungen durchaus nach dem 

der multiplen Proportion. Die Inkubationsperiode beim Heufiebertoxin ist zwar 
nicht so ausgedehnt wie bei den meisten Bakterientoxinen. Es ähnelt in seiner Wirkung 
dem schnell wirkenden Schlangengift. Die volle Giftwirkung entfaltet sich beim Roggen- 
pollentoxin schon nach ganz kurzer Zeit, beim Ambrosiatoxin häufig nach mehreren Stunden 
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Bei dem Immunisierangsvertabren mit Heufiebertoxin ist wie bei anderen ähnlichen Pro- 
zessen eine Latenz- und Inkubationszeit vorhanden. Trotz sukzessiv gesteigerter Pollen- 
giftinjektion bildet das Tier Wochen und Monate lang keine Immunkörper. Dann erst 
erfolgt allmählich oder auch plötzlich das Auftreten der Immunität. Das Heufeberserum 
nun ist ein reines Antitoxin, ein Serum, dessen Eigenschaften und Wirkungen in sehr 
zahlreichen Fällen im Reagenzglase und am menschlichen Körper dargetan sind. Das 
Serum braucht kein Zwischenglied, weil es eben ein wahres Antitoxin ist, hervorgerufen 
durch Injektion eines echten Toxins. Hinsichtlich der Frage, ob das Pollengift durch 
Fällungen mit Alkohol oder Neutralsalzen eine Einbusse an seiner toxischen Wirksamkeit 
erleidet, hat Verf. frische Pollenextrakte, durch Alkohol gefälltes, bei niedriger Temperatur 
getrocknetes und wieder gelöstes Pollenprotein, durch Ammonsulfat und Magnesiumsulfat 
ausgesalzenes Protein und durch fraktioniertes Aussalzen mit Ammoniumsulfat gewonnenes 
und dialysiertes Toxalbumin bei demselben Patienten auf Wirksamkeit geprüft. Die Gift- 
wirkung des frischen Extraktes, der gefällten Proteine und der auszesalzenen Proteine 
ist bis auf geringe Abweichungen die gleiche. 

Selbst derch wiederholte fraktionierte Ausfällung und längere Dialyse findet eine 
Jiftabnahme oder gar Entgiftung nicht statt. Das Heufiebertoxin ist eben ein verhältnis- 
mässig stabiler Komplex. Bei Ausfällung mit Alkohol werden wohl die Eiweisskörper 
denaturiert, die stabile Srappe innerhalb des Eiweissmolektils, welche die eigentliche Gift- 
wir besitzt, bleibt intakt. 

unbars Gramineenantitoxin ist ein polyvalentes Antitoxin und besitzt dement- 
sprechend spezifische "Eigenschaften gegen die bei der Injektion verwendeten Gramineea- 
 toxine aber auch gegen sämtliche übrigen Toxine aus der Gruppe der Gramineen. Die 
Toxine der Gramineen haben eine derartig nahe Verwandschaft zueinander, dass man gleiche 
haptophore Gruppen bei ihnen voraussetzen darf, welche auf ein und dasselbe Antitoxin 
reagieren. Das Gramineenantitoxin besitzt aber keine Schutzstoffe gegen die Toxine, 
welche den Herbstkatarrh hervorrufen, gegen Ambrosiaseen und Solidagineen. Das Toxin 
der Ambrosiazeen und Solidagineen ist prinzipiell von dem der Gramineen verschieden. 
Auf Ambrosiatoxin reagierende Personen sind meist unempfänglich gegen Gramineentoxin 


und ehrt. 

Auch das durch Injektion sowohl der Gifte von Ambrosiaseen und Solidagineen als 
von Gramineen gewonnene Antitoxin Dunbars ist auch ein polyvalentes Serum. Mit 
Herbstkatarrhserum lassen sich nicht nur die Toxine der Ambrosiazeen, sondern auch der 
Gramineen neutralisieren. 

Was die Pollantinbehandlung betrifft, so konnten unter 792 Beobachtungen nur 83 
d.h. 10,4°/, keinen verspüren. Dagegen hat die Prüfung des Graminols auf Schats- 
wirkung gegen pollenextrakt als auch Roggenpollentoxin ergeben, dass es in keiner 
Beziehung zu dem Heufiebertoxin bzw. den d Pollen hervorgerufenen Heufiebererschei- 
nungen steht und auch nicht gleiche Wirkungen entfalten kann wie das Pollantin. 

v. Boltenstern (Berlin). 


835) C. Zarniko, Über die Pollantintheorie des Heufiebers. Berl. klin. Wochen- 
schrift 1906, Nr. 37. 


Verf. berichtet über ein Heufleberdiagnostikum mit folgender Anwendung. Man 
beginnt mit einer schwachen Verdünnung (1:100000) des Mittel. Ein Tropfen wird in 
den Konjunktivalsack des einen Auges zu prüfenden Person gebracht. Tritt keine 
Reaktion ein (Juckreiz, Injektion der Caruncula, der Conjunctiva palpebr. et sclerae), so 
bringt man nach etwa einer halben Stunde eine stärkere Lösung (1 : 50000) in den Kon- 
junktivalsack des anderen Auges und so fort, wenn erforderlich, bis zur hohen Konzen- 
tration von 1:1000. Erhält man eine positive Reaktion, so werden die Symptome sogleich 
durch Applikation von Pollantin bekämpft, um dem Kranken weitere Unannehmlichkeiten 
zu ersparen. Kranke, welche auf das Toxin reagieren, sind als zuverlässig heufieberkrank 
anzusprechen. Beseitigt bei ihnen das Pollantin die durch das Toxin hervorgerufenen 
Beizerscheinungen, so wird auch bei ihren auf natürliche Weise entstandenen Heufieber- 
erscheinungen das Mittel mit Erfolg verwendet werden. Bleibt sie aus, muss man die Ur- 
sachen zu ermitteln suchen. Meist handelt es sich um unzweckmässige Anwendung. 

v. Boltenstern. in). . 


826) Weichard, Zur Serumbehandlung des Heufiebers. Berl. klin. Wochenschr. 
1906, Nr. 86. Pappenheim (Berlin). 
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387) M. Koster, Nadere mededeeling om-trent de behandeling der hooikoorts 
ere Mitteilung über die Behandlung des Heufiebers), Nederlandsch Tydschrift voor 
eeskunde. 1906. Erste Hälfte (19. Mai 1906). | 


Verf. beobachtete, dass die an Heufieber Leidenden oft zugleich an einer chronischen 
trockenen Pharyngitis, Rinitis und Coniunctivitis erkrankt sind. Darum vermutete er, 
dass die chronisch erkrankten Schleimhäute darum so heftig auf die Berührung mit Pollen 
reagieren, indem ihre Schleimabsonderung so gering ist, und demzufolge das bedeutendste 
Hilfmrittel in der Verteidigung gegen allen möglichen Staub fehlt. war darum nicht 
unwahrscheinlich, dass jene Reaktion weniger intensiv sein sollte, wenn die Schleimabson- 
derung reichlicher wurde. Zu diesem Zweck zeigte sich nun eine 3 prozentige Chlor- 
kaliumlösung besonders geeignet. Und Verf. berichtet jetzt über günstige Resultate bei 
der Behandlung des Heufiebers, wenn er die erkrankten Schleimhäute regelmässig und oft 
(dreimal am Tage) mit einer Spruzenti Chlorkaliumiösung behandelte. Neben der 
Prophylaxie und der Anwendung von P tin wird dieses Verfahren darum in der Be- 
handlung des Heufiebers empfohlen. J. Hekma (Groningen). 


328) C. G. Borrewman, Note on a further Trial of Professor Dunbars Hay 
fever Antitoxin Serum (Pollantin). Scot. Med. of Surg. Journ., Sept. 1906. 


Personal applications of the serum not only failed to do good, but caused oedema 
of the eyelids, conjunctiva and palate. 
Its use is condemned. Goodall (Edinburgh). 


329) T. Sksehivan und W. Stefamsky, Zur Frage der Serotherapie bei Dysenterie. 
Berl. klin. Wochenschr. 1507. Nr. 6. 


Aus dem mitgeteilten Material von 15 Fallen geht hervor, dass das Antidysenterie- 
serum ein ebenso kräftiges Spezifikum wie das Serum gegen Diphtherie ist. Die Wirkung 
des Mittels zeigt sich evident nach zwei bis drei Tagen. Die Schmerzen und Tenesmen 
verringern sich rapide, die Kurve der Entleerungen fällt schnell fast kritisch ab, ihr 
Charakter bessert sich, indem Blutbeımengungen ab-, Kotmassen zunehmen. Damit bessert 
sich in gleichem Schritt das Allgemeinbefinden: Appetit erscheint wieder, die Schlaflosig- 
keit verschwindet. Nach drei his vier Tagen geht die Besserung vorwärts. Anfangs stellt 
sich diarrhoischer, dann breiartiger Stuhl ein, um endlich zu geformten Kotballen über- 
zugehen. Die Krankheitsdauer wurde merklich verkürzt. Übergänge in chronische Form 
wurden nicht beobachtet. Und doch handelte es sich nicht gerade um leichteste Dysenterie- 
formen. Das Serum wirkt auch als gutes Abführnittel, durch Regelung der Peristaltik. 
Unbestritten ist der Nutzen der Serotherapie bei der Ruhr der Kinder. Nebenerscheinungen 
haben Verff. nur bei vier Patienten beobachtet, in Form von Erythemen, Urtikaria, Gelenk- 
schmerzen, zweimal unter Temperaturerhöhung, welche zwei Tage andauerte und bis 
38° stieg. | v. Koltensterno (Berlin). 


330) Hevesi, Uber die Serumtherapie des-Milzbrandes. Orvosi Hetilap 1907. | 
No. 10. (Ungarisch.) 
Berichtet über zwei Infektionsfälle von Gesicht-Anthrax, bei welchen nach Ver- 
wendung des Detreschen Anthras-Serums (25 ccm intravends) das Fieber am nächsten 
Tag abnahm, und die Patienten wurden geheilt. Körmöczi (Budapest). 


331) A. Lingard, Report on the Preparation of Rinderpest Protective Serum. 
Calcutta, Office of Government Printing, 1906. 


Animals are immunized by the ,simultaneous method“ i. e. the introduction of 
serum on one side of the animal and a massive dose of virulent blood on the other. By 
this m&thod serum could Jo furnished by an unprotected animal in from 21 to 25 days. 

The best and most economical results are obiained by injecting such a protected 
animal with 6000 cc of virulent rindernsst blood at one operation. The first bleeding is 
accomplished 15 days after the subsidence of tae reactionary fever, and followed by eleven 
others at intervals of seven days. 

At the expüation of 78 days the animal is again injected and bled as before. The 
protective value of a serum after a third injection and series of bleedings is never 
co great as that of the second series. A great loss in the protective value of a serum 
(83—89 per cent) occurs when a long interval is allowed to elapse between the first and 
second bleedings of a highly ‘nmunized animal. 
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It would appear that the active principle os principles present in a serum which 
being about protective changes do not appear to influence the specific gravity or the 
percentage of total proteids when they increare or diminish in quantity. 

The report gives details as regards varieties of cattle eto. and includes 60 tabuler 
statements regarding the experiments, Goodall (Edinburgh). 


832) J. M. Coutts, Heartwater and Horsesickness A new protective inoculation 
against horse-sickness. Journ. of Compar. Path. and Ther., 908. 
The inoculation of heart-water blood probably protects against horse-sickness. 
Goodall (Edinburgh). 


833) F. Widal et P. Restaine, Sérothérapie préventive de l’attaque d’hémo- 
globinurie paroxystique. Différence des qualités du plasma dans l’hémo- 
globinurie paroxystique et dans certains cas d'hémoglobinurie palu- 
déenne. Société de Biologie, 24. Février 1906, T. LX, No. 8, p. 406. 


Les auteurs ont déjà montré que dans le sang des sujets atteints d’hémoglobinurie 
paroxystique a frigore, en dehors des crises, comme pendant les crises, existait une in- 
suffisance de l’antisensibilisatrice par rapport à la ou aux sensibilisatrices existantes. Ils 
ont ensuite établi qu'il suffisait d'ajouter in vitro une faible quantité d’antisensibilisatrice 
au plasma d’un hémoglobinurique pour lui enlever sa propriété spéciale de sensibiliser les 
hématies humaines sous l'influence du froid, propriété mise en lumière par Donath et 
Landsteiner. Ces résultats obtenus in vitro avaient conduit les auteurs à injecter à 
une hémoglobinurique un sérum antisensibilisateur, et ils avaient constaté que, sous cette 
influence , on empöchait l'apparition d’hémoglobinurie chez le sujet soumis à l’action 

u froi 

Les auteurs ont pu observer les bons effets de l'injection d’antisemsibilisatrice chez 
une nouvelle malade agée de 18 ans, hémoglobinurique depuis l'âge de 8 ans et présen- 
tant au froid une sensibilité extrême. . 

En mélangant comme l'ont fait Donath et Landsteiner le plasma de cette 
malade à des hématies humaines en exposant ensuite le tout pendant 1}, heure à 0° et 
ensuite pendant deux heures à l’étuve à 37°, on constatait une hémolyse très nette Si 
le mélange était placé directement à 87° sans subir un refroidissement préalable l’hémo- 
lyse, au contraire, ne se produisait pas. Cette sensibilisation des globules rouges humains, 
sous l'influence du froid, est due, comme les auteurs l’ont déjà montré, à une insuffisance 
d’antisensibilisation dans le plasma des malades atteints d’h&moglobinurie paroxystique. 

On obtient des résultats plussaisissants encore, en réactivant, par un sérum bumain 
fraichement recueilli et non chauffé, des hématies lavées à l'eau physiologique après avoir 
été impressionnées à froid par un sérum d’hémoglobinurique. 

Le sérum contenant l’antisensibilisatrice dont les auteurs ont fait nsage a été tiré 
d’un cheval préparé par l'infection intrapéritonéale de sérums humains. Après l'injection 
de 200 cem de ce sérum, faite en cing fois et à deux jours d'intervalle, la malade pouvait, 
deux jours après la dernière infection, conserver les mains dans l’eau pendant 15 minutes 
0°, sans que la moindre coloration anormale apparaisse dans les urines. 

Vincent et Dopter ont rapporté récemment qu'avec le sérum d’un ancien paludéen 
atteint d’hémoglobinurie quinique, ils n’ont pas observé le phénomène de Donath et 
Landsteiner, Les auteurs confirment ce résultat négatif. Le plasma de ces sujets palu- 
déens contrairement à celui des sujets atteints d’hémoglobinurie paroxistique est incapable 
de sensibiliser, sous l'influence du froid, des globules rouges humains, mis à leur contact. 
Cette différence dans les qualités du plasma explique la différence d'action du chlorure de 
calcium chez les hémoglobinuriques paludéens et chez les hémoglobinuriques a frigore. 
Vincent a démontré que le chlorure de calcium peut prévénir en arrêter la crise d’hémo- 
globinurie quinique chez les anciens paludéens. Or, à la malade atteinte d’hémoglobinurie 

xistique dont les auteurs ont antérieurement rapporté l’histoire on a fait ingerer régu- 
èrement 6 grammes de chlorure de calcium par jour et on n'a constaté aucune modification 
ni dans l'intensité, ni dans la durée des crises provoquées quatre jours et dix-huit jours 
après ce traitement. Chez cette malade, on a pu par, contre provoquer à plusieurs reprises, 
ar l'injection de sérum antisensibilisateur, une immunisation passive contre l’hömoglo- 
inurie a frigore. J. Jolly (Paris). 


. 


834) A. Marie, Préservation du chien contre la rage par les mélanges de 
virus fixe et de sérum antirabique. Société de Biologie, 16 décembre 1905, T. LIX, 
No. 87, p. 637. J. Jolly (Paris). 
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835) P. Remlinger, Contribution à l'étude du mélange de sérum sntirabique 
et de virus fixe. Société de Biologie, 16 décembre 1905, T. LIX, No. 87, p. 


J. Jolly (Paris. 


336) R. Nitseh, Bemerkungen über die Pastenrsche Methode der Schuts- 
impfungen gegen Tollwut. Zentralbl, f. Bakt., Bd. XLIL, H. 7 u. 8. 


Die Pasteursche Methode der Sehutsimpfung gegen Tollwut verringert sehr be- 
deutend das Prosentverhältnis der Sterbliehkeit bei gebissenen Menschen. Ohne Behandlung 
starben 10 Prosent, nach Behandlung nur 1 Prozent der Gebissenen. Je energischer die 


Impfungen, desto besser auch die Besultate. 

odesfälle an Wut ereignen sich bei Geimpften verhältnismässig viel öfter früher 
pach dem Bisse als bei Nichtgeimpften. Es ist nicht sicher zu entscheiden, ob die Schutz- 
impfungen in den seltenen Fällen, wo sie resultatlos bleiben, den tödlichen Ausgang nicht 
manchmal beschleunigen. Verlängerung der Inkubationsdauer der Krankheit durch die 
Schutzimpfung kommt, wenn überhaupt, so doch nur äusserst selten vor. 

Bei Personen männlichen Geschlechts dauert die Inkubation — sowohl bei Be- 
handelten als bei Nichtbehandelten — etwa 15 Tage länger als beim weiblichen Geschlecht. 
Mehr als zweimal soviel Personen männlichen als weiblichen Geschlechts werden gebissen 
und sterben vor Wut. Leuchs (Berlin). 


OB. Enge h Ein Beitrag zur Serumbehandlung der Syphilis. Berlin. klin. 
. , Nr. 42. ; 

Verf. hat in der Voraussetzung, dass im Blute von Syphilitikern Stoffe sirkulieren, 
welche sich im Blute Gesunder nicht finden, Blutsernm Syphilitiker, nachdem es durch 
Erwärmen auf 60° C. seiner Komplemente beraubt wurde, um keine Antikomplemente zu 
erseugen, Kaninchen häufig i traperitoneal eingespritzt und nach wochenlanger Behandlung 
unter geeigneten Kautelen dem Tiere Blut entnommen und das frische Serum den sypai- 
litisehen Biutgebern erst allein, dana gleichzeitig mit menschlichem Normalserum wieder- 
holt injiziert. Es traten nach Verwendung des Autormmumserums bei Erkrankten Ver- 
änderungen sauf, welche bei Einspritzung von normalem Kaninchenserum allein weder bei 
Gesunden noch bei Syphilitikern zu beobachten sind, sodass die Behauptung nicht von der 
Hand zu weisen ist, dass das auf obige Weise gewonnene Kaninch enserum spezifische 
Eigenschaften besitzt. Um festzustellen, ob das Syphiliskaniachenserum Eigenschaften 
himolytischer oder himagglutinierender Art besitst, wurde es mit Blutl-örperchen 
und Biutserum der Blutgeber und anderer gesunder und kranker Personen susammen- 
gebracht und in gewöhnlicher Weise die biochemische Reaktion angestellt. Es ergab 
sieh dass das spezifische Kaninchenserum von einer Kranken mit dem eigenen 
wie mit dem Blutserum Fremder ziemlich genaue Reaktion gab, ebenso mit den Blut- 

ufschwemmungen, sodass wohl die Annahme gerechtfertigt erscheint, dass das 
verwendete Kaninchen zur Bildung von Antikörpern etwas weniger geeignet war. Umso 
energischere Wirkung zeigten die von zwei anderen Kranken. Das Autoimmunserum, 
welches von beiden mit verschiedenen Krankheiten gewonnen wurde, ergab Verschieden- 
heiten, je nachdem das spezifische Kaninchenserum mit dem Blute oder dem Blutserum 
des Blu oder mit denen anderer Kranker zusammengebracht wurde. Ferner wurden 
bei iedenen Kranken verschiedene biochemische Reaktionen erzielt, doch ergaben zu- 
weilen die spezifischen Kaninchensera verschiedener Personen mit einem und demselben 
Blute die gleiche oder ähnliche Reaktion. Für das Syphilisimmnnsernm war besonders 
interessant, dass gerade dies mit den Blutkörperchen des Blutgebers den höchsten Grad 
von Verklumpung, bisweilen der Hämolyse aufwies. 

Das Ergebnis seiner Untersuchungen fasst Engel dahin zusammen: 1. Es ist bei den 
betreffenden Personen mit dem spesifischen Serum eine Reaktion eingetreten, welche mit 
sog. Serumf@eber nicht zu verwechseln ist und bei Benutzung von normalem Kaninchen- 
serum allein nicht zu beobachten war. Die Reaktion erinnerte in gewisser Beziehung an 
die lokale Wirkung des Tuberkulins, ist durch einen lokalen Reiz positiv chemotropischer 
Art zu erklären, durch welchen auch die auffallende Ulzeration die einfachste Erklärung 
finden würde. 2. beweisen die biologischen Reaktionen, dass das Blut kranker Menschen 
nicht dieselben Anti bietet wie das Blut gesunder. 3. hat sich sowohl bei Syphilis- 
kranken als auch bei er beschriebenen und den noch nicht veröffentlichten Füllen die 
absolute Unschädlichkeit des ausserordentlich einfachen und schablonenhaft genau durch- 
führbaren Behandlungsmodus herausgestellt. 

Der Grundgedanke des Engelschen Verfahrens ist, dass irgendwelche Ursachen im 
Bhate sirkulierende Stoffe erzeugen können, welche dann infolge der spezifischen Affinitét 
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zu bestimmten Organzellen diese zu abnormer Produktion oder Tätigkeit veranlassen Wiese 
wohl eiweissartigen krankmachenden Noxen wirken vorausssichtlic ganz alimählich au 
die gefährdete Zelle ein. Gelänge es gegen die unbekannte Noxe auf dem gewöhnlichen 
Wege eine ebenso unbekannte Gegennoxe hervorzurafen, dann wäre zwar nicht zu hoffen, 
Gass ein derartig Kranker völlig wieder gesund würde. Es war aber Aussicht vorhanden 
einen fortschreitenden Krankheitszustand zum Stehen zu bringen. 

v. Boltenstern (Berl:n). 


338) Risse und Cipollina, Unsere Resultate ia der Serumtherapie der Syphilis. 
Arch. f. Dermatol. u. Syphilis, LX XIX, 1, 1906. Pappenheim (Berlin. 


339) Risse und Cipollina, Resultate gewonnen mit einem Antisyphilisserum. 
Gazzet. degli ospidal 1906, N. 105. 

Das Serum stammt von Tieren, die wiederholt mit syphilitischen Produkten gespritzt 
waren und kommt als Autitoxin 1. u. 2. Grades in den Handel. Bei elf mitgeteilten Fällen 
sekundärer und tertiärer Luca soli die Wirkung eklatant gewestn sein. 

Pappenheim ‚Berlin). 


340) Thalmann, Die Syphilis und ihre Behandlung im Lichte neuercr For- 
schungen. (Vom Kgl Sichsischen Kriegsministerium herausgegcben., Syphilisgift, 
Syphilisimmunität und Syphil.sbehandlang. Vortr. in der Gesellsch. f. Natur- u. Heil- 
‚kunde zu Dresden 3. November 1906. S. Münch. med Wochenschr. 1906, \r. 4, S. 189 
und Diskussion Münch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 5, S. 289. 


Quecksilber wirkt spirochätentötend. Nicht die Spirochäten, sondern ihre Endotoxine 
rufen die luetischen sekundären und tertiären Granulome hervor; man findet Spirochäten viel- 
fach frei, ohne reaktive Granulombiidung, andererseits in den ‘ranulomen sehr spärlich 
Spirochäten, was andere darauf beziehen, dass das reaktive Granulationsgewebe die Spiro- 
chäten (auch im Primäraffekt vor jeder Hg-einwirkung) vernichtet. Verf. fand, dass das 
Auftreten der Papeln etc. zusammenfällt mit einer Verminderung der Srirochäten durch die 
 Hg-einwirkung. Th. schliesst daraus: Durch die Hg-einwirkung sterben die Spirochäten 
ab, ihre Endotoxine werden frei und rufen die Granulome hervor. 

Andererseits lösen die freien Endotoxine gleichzeitig Immunität und spezifische 
Spirillolysine (Antiendotoxine) [gegen die bereits abgetöteten und gelösten Spirochäten?) 
aus. Mit der entstehenden Immunität verschwindet das erste Sekundirexanthem der Ro- 
seolen. Die Residive werden durch Immunitätsschwankungen erklärt.') 

Jede Eruption hinterlässt eine Schädigung der Zelle durch Endotoxinwirkung, wo- 
durch sich die ulzerösen Prozesse der Tertiärperiode erklären sollen. Maligne Syphilis ent- 
steht, wenn die Fähigkeit bakteriolytische Antikörper zu bilden, fehlt oder geschwunuen ist. 

Die durch die sekundäre Eruption zurückleibenden Zellschädigungeu durch «iv Endo- 
toxine bilden die interne und prädisponierenden Ursache der metasyphilitischen Erkrankungen, 
Tabes, Paralyse, Arteriosklerose, Leberzirrhose etc. 

Die kongenitale Lues verläuft deshalb zo perniziös, weil der Fötus keine Antikörper 
zu bilden vermag und die Placenta für die spezifischen Ambozeptoren der Mutter undurch- 

ig ist. 

Die (nicht infizierte) Mutter cine: (durch den kranken Vater kranken) heredosyphi- 
litischen Frucht wird durch dessen laetische Endotoxine aktiv immunisiert (Collessches 
Gesetz), umgekehrt kann eine Mutter, (nicht vor der Konzeption, sondern in der Schwan- 
gerschaft) infiziert, ihr gesund bleibendes Kind aktiv immunisieren (Profetas Gesets). 

Zu frühe Behandlung mit Hg ruft im Beginn der Erkrankung Verschlimmerung 
hervor durch Überschüttunz des Organismus mit Entzündung auslésenden und zellschädi- 
nden Exdotoxinen. Unter solchen Umständen ruft Hg-behandlung Verschlimmerung der 
xantheme, der Laryngitis hervor, prädispouiert zur Tubes, ruft gewisse Erscheinungen 
erst bervor, verschlimmert eine Tabes etc. 

Diese Schädigungen im Anfang der Quecksilberkur lassen sich durch gleichzeitige 

Anwendung von Jodkali verhinderu. Das Jodkali bringt die Granulome zur Resorption. 
die Endotoxine zur Ausscheidung. 
1) Es ist aber nicht richtig. dass das Individuum während des Rezidivs, wo es doch 
aktiv ansteckt und kontagiôs ist, auch passiv ansteckungsfähig ist. Es ist also allgemein 
immun, obwohl es Ickale Avutoinfektion darhietet. Immer neue freiwerdende Endotoune 
rufen die Rezidive an prädisponierten rereizten Orten hervor, aber der Organismus in toto 
ist gegen die Autnahme des lebenden Keims immun. 


a 
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Um die Entstehung der antisyphilitischen Erscheinungen zu verhindern, wird die 
Frühbebandlung empfohlen, sobald die Sp. pall. am Primäraffekt nachzuweisen ist, also 
vor Anftreten der Roseolen. Es soll der Primäraffekt lokal (mi: Sublimat) behandelt werden, 
und zu gleicher Zeit eine allgemeine Kur eingeleitet werden. 

Die Erfolge sind ausgezeichnet. Es traten nur sehr spärliche, oft gar keine 
Sekandärerschein: ngen ein. 

Die kongenitale Syphilis ist mit steigenden Dosen von Hg zu behandeln. 

In der Diskussion wenden sich Galewsky, Salge, Werther und Martini aufs aller- 
schärfste gegen Thalmann, seine Endotoxintheorie, seine Therapie, seine theoretischen 
Vorstellungen und spekulativen Hypothesen und seine Prioritätsansprüche gegenüber Neisser. 

Pappenheim (Berlin). 


341) Ch. Mome@. Sur le séram de Marmorek. Académie de Médecine, séance du 
15 Janvier 1907. 
Les cas chirurgicaux sont probablement influencés par ce traitement antituberculeux. 
Sabrazés (Bordeaux). 


32) Klimmer, Demonstration der Organe von zwei Kälbern, welche gegen 
Tuberkulose immunisiert und hierauf mit virulenten Bindertuberkel- 
bazillen infisiert worden sind. Gesellsch. f. Natur- und Heilkunde zu Dresden, 
27. Oktober 1906, =. Münch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 8, 8. 140. 


Zur Immunisierang dienten 1. ein Stamm virulenter Takerkelbazillen, 2. mitigierte 
Kinlertuberkelbazillen, 8. mitigierte Menschenbasillen. Geimpft wurde intravents oder 
subkutan. 

Die Tiere wurden nebst ungeimpften Kontrolltieren in tuberkulosedurchseuchien 
Ställen „gehalten. 
on den Kontrolltieren gingen 33—40 Proz. an Tuberkulose ein. 

Die zu impfenden Tiere wurden vor der Impfung mittelst Tuberkulin auf etwa 
schon vorhandene Tuberkulose geprüft. Zum reinen Versuch wurden nur reaktionslose 
Tiere benutst. 

Die geimpften Tiere gi “nieht wie die Kontrolitiere ein und reagierten auch 
i nicht auf Tuberkulin (nur bei den subkutan geimpften Tieren trat zeitweilige 
C dlichkeit auf). 

tete Tiere zeigten keine tuberkulösen Veränderungen. 

Es wurden nun folgende Versuche gemacht. 

Zwei Tiere waren in !/,jährigem Abstande zweimal subkutan, bzw. zweimal intra- 
vents mit mitigierten Menschenbazillen immunisiert worden. 

ı/, Jahr nach der zweiten Injektion wurden sie mit 5 mg virulenten Rindcrbazillen 
intravends infiziert, Diese Dosis tötet ein nicht vorbehandeltes Kalb in 4—5 Wochen an 
akuter Tuberkulose. | 

Nach 110 Tagen wurden beide, gesundgebliebene und auf Tuberkulin reaktionelos 
gebliebene Tiere geschlachtet und ihre Organe frei von tuberkulôsen Veränderungen 
befunden, Pappenheim (Berlin). 


343) G. Moussa, Le bilan actuel de la vaccination antituberculeuse. Revue 
critique. La semaine médicale 5 décembre 1906, No. 49, pages 577—579. 


La méthode de bovovaccination indiquée par M von Behring consiste dans 
Pinoeulation de eultures de tubcrculose humaine peu virulente. Suivant la technique modifiée 
on 1904, on injecte, à 12 semaines ou 3 riois d'intervalle, dans les veines de l’animal, 
0,004 g pour le premier vaccin et 0,020 & pour le second. L'expérience de Melun a porté 
sur des veaux inoculés de cette façon; l'injection préalable de tuberculine affirmait qu'ils 
n'étaient pas tuberculeux On les a divisés en 3 lots. ‘Trois mois après la seconde 
vaccination (juin 1905) le 1er et le 2e lot étaient inoculés de tuberculose bovine virulente, 

sous la peau l’autre dans les veines; avant l’inoculation on passa les animaux par la 
taberculine: un seul réagit, on Je laissa de côté et on l’abattit plus tard; l’autopsie le 
montra indemne ‘te tuberculose. Le bovovaccin inoculé & Melun avait donc été tout an 
moins inoffensif; il a’on serait pas toujours ainsi. | 

A l'abatage (décembre 1905) des sujets du 1er lot (inoculation intraveineuse) 4 ani- 
maux sur 6 parurent indemnes, selon toute apparence (viscères et ganglions); 2 offrirent de 
petites Msions (ganglion médiastin postérieur pour l’un, ganglions bronchiques et médiastinaux 
pour l'autre.) Sur 6 témoins 3 étaient morts de tuberculose aiguë, 3 étaient profondément 


tuberculisés. Donc, efficacité apparente quoique imparfaite. Le second lot (inorulé sons ls 


— 268 — 


peau) permettait de conclure à une immunité moins nette. Moussu examina les ganglions 
des sujets vaccinés ou considérés comme tels. Ces ganglions sains en apparence ne recelaient-ils 
pas dans leur épaisseur des bacilles vivants et virulents? L’injection au cobaye fut positive 
(mort en 8 à 10 semaines), même en injectant la pulpe des ganglions trés éloignés du 
point d’inoculation. La vaccination n'avait donc pas eu raison des bacilles inoculés et 
n'avait pas réussi A les immobiliser au point d’inoculation. C'etait la, dit Moussu, une 
constatation très inquiétante. Le lot des vaccinés laissés au contact de bêtes tuberculeuses, 
à léaibns ouvertes, a montré combien les réserves de Moussu étaient fondées: une cohabitation 
d’un an les a rendus tuberculeux, c'est-à-dire que le résultat pratique de la vaccination, 
d’après la méthode de M von Mehring, a été nul. En tenant compte de ce qui a été 
fait à l'é r, ce résultat était à peu près prévu (Schlegel, Klimmer, Marks, 
Dammann, Hutyra, Zangger). Il résulte de cet ensemble de données que la vagci- 
nation pratique du bétail contre la tuberculose n’est pas encore trouvée. 

Ainsi M von Behring ne semble pas avoir fait beaucoup mieux dans cette voie 
que bien d’autres savants: par les différents procédés utilisés jusqu'à ce jour, on renforce 
la virulence mais on ne fait pas de vaccination pratique. Et cependant les recherches de 
ce genre doivent continuer sans relâche. En France on les poursuit dans de nombreux 
laboratoires: Arloing utilise comme vaccin les cultures homogènes, Calmette et Guérin, 
Roux et Vallée font des tentatives de vaccination antituberculeuse en faisant ingérer 
des bacilles morts ou atténués, Moussu, Charrin et Goupil atténuent le bacille de Koch 
en vue de le faire servir comme vaccin par le suc gastrique et par la trypsine. Laissons le 
temps faire son oeuvre, dit Moussu, attendons patiemment et espérons. 

Sabrazés (Bordeaux). 


344) J. Mitulescu (Bukarest), Die Ergebnisse der spezifischen Behandlung in der chro- 
nischen Lungentuberkulose. Zeitschr. f. Tuberkulose IX, p. 238 ff., 380 ff. 


Die klinischen Zeichen (Abnahme des Lungengeräusches an der Lungenspitze, 
plötzlicher Husten, Brustbeklemmung, steigernde Schwäche, Anämie) deuten an, dass es 
sich um eine Toxininfektion mit dem Sitz in der Lunge handelt, deren Natur mit Sicherheit 
mittels bakteriologischer und chemischer Reaktionen festgestellt werden muss, insbesondere 
mittels Tuberkulininjektionen. Weiter ist in der anfänglichen bezw. rezenten Tuberkulose 
das Tuberkulin T, wie dessen Analoga selbst in geringen Dosen imstande, thermische 
Effekte auszulösen. Es bedarf keiner grösseren Dosen. Mitulescu empfiehlt die Ein- 
spritzungen mit 0,01 mg oder mit 0,001 PT oder TOA zu beginnen und die Dosis stufen- 
weise bis 0,05 bez. 0,1 zu steigern. Bei diesem Verfahren reagiert der Patient nach der 
8.—4. Kinspritzung, und ermöglicht eine sichere Diagnose. M. verwendete jetzt andauernd 
PTO, in anderen Fällen zuerst Tuberkulin T, dann PT oder TOA. 

Die Schlussfolgerung, dass die Temperaturerhöhung nach Tuberkulineinspritzungen 
such eintritt, wenn die Bazillen im Körper schon abgetötet bezw. verkapselt sind und 
keine Tendenz zur Ausbreitung anzeigen, dass in solchen Fällen folglich eine spontane 
Heilung zu erzielen wäre, war in den Fällen M’s nicht angebracht. Nur solche Patienten 
kamen in Behandlung, bei welchen subjektive und klinische Anzeichen auf eine Toxi- 
infektion mit steigerndem Charakter schliessen liessen. Andrerseits erlaubte gerade die 
Temperaturerhöhung selbst nach geringen Tuberkulindosen den absoluten sicheren Schluss, 
dass eine Tendenz zur Autoimmunisierung nicht vorherrschte, dass folglich auch der 
Organismus nicht die Fähigkeit besitze, aus sich selbst heraus jene Toxiinfektion zu be- 
kämpfen. In allen seinen Fällen lag Lungentuberkulose vor, 51 mal geschlossene, 16 mit 
Bazillen im Sputum; 44 gehörten dem ersten, 23 dem zweiten Stadium an. Als Haupt- 
bedingungen, ob sich der betreffende Fall für die Behandlung eignet, sind immer im Auge 
zu behalten: 1. der Kranke muss im Verlauf von 2—3 Wochen ein gleiches, wenn nicht 
schwach ansteigendes Gewicht besitzen und 2. fieberfrei sein. 

In den zur spezifischen Behandlung geeigneten Fällen ist es erforderlich, einerseits 
tuberkulöse Toxine, andrerseits tuberkulöse Proteine zur Anwendung zu bringen. Dadurch 
werden die organischen Zellen angeregt, selbst neutralisierende Stoffe zu bilden. Es ist 
vorzuziehen, solche Präparate anzuwenden, welche weder kalorischen noch chemischen Ein- 
flüssen unterworfen worden sind. Den theoretischen Anforderungen entsprechen PTO 
(Rindertuberkelbasillenkulturfiüssigkeit) und TOA (Bouillonkultur von Menschentuberkel- 
bazillen, Alttuberkulin Koch) zur Erzeugung von Antitoxinen, PTE (Perlsuchtemulsion) und 
TE (Neutuberkulin Koch) zur Bildung von Antiproteinen. Bei gleichen Dosen beeinflussen die 
Rinderpräparate und speziell deren Emulsionen die Temperatur des Kranken weniger, lassen 
eine Erhöhung derselben später eintreten, als die entsprechenden Präparate aus Menschen- 
tuberkulose. Selbst wenn der Patient ursprünglich keine allzu hohe Fiebertendenz anzeigt, 
treten die gewöhnlichen Erscheinungen nach Einspritzungen mit Rindertuberkulin in ge- 
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risgerem Maasse auf. Aus diesem Grunde bevorzugt Mitulescu su Beginn der Immu- 


isi Rinderpräparate, um später zu den anderen überzugehen, ohne indes allgemein 
gültige Regeln aufstellen zu können. Komplikationen oft unangenehmster Art im Verlaufe 
der unisierung können Anlass zum Wechseln des Präparats, zur Verringerung der 
Dosen usw. geben. 
Was die Wirkungsweise der spezifischen Stoffe anlangt, so werden uach Ein- 
n von tuberkulösen Stoffen, in kleinen schwach anwachsenden Dosen, die im 
tuberkulösen Herde befindlichen Bazillen und Gifte einerseits durch die vor den benach- 
barten und hierdurch angeregten Zellen gebildeten Schutzstoffe (spezifische Ambozeptoren) 
beeinflusst, andrerseits durch antitoxische Schatsstoffe welche im Blute und hauptsächlich 
an der Injektionsstelle durch die Blutzellen gebildet werden. 

Das Ergebnis der spezifischen Behandlung in der chronischen Tuberkulose besteht 
einerseits in einer Besserung der allgemeinen Zellernährung des Organismus, andrerseits 
in einer Besserung des lokalen Befindens. Die therapeutischen Tuberkulineinspritsungen 
verfolgen den Zweck, eine Aufspeicherung N- und P-haltiger Stoffe im Körper zu be- 
wirken, welche zu verschiedenen organischen Synthesen verwendet werden sollen. Diese 
Ketention kann man vermehren, inden man die Tuberkulindosen nur in stimulierenden 
nicht toxischen Dosen verabfolgt. In den Fällen, wo die Zellen an in einem leichten 
Emährungsdefizit sich befanden, hörte dieses nach kleinen mit grosser Vorsicht verabfolgten 
Zinspritzungen auf. Die Zellen waren wieder im stande eine Retention der N ffe 
zu bewirken und die Verluste zu decken. Wo nach der Einspritzung Reaktionsfieber er- 
folgte, trat momentan ein zelluläres Ernährungsdefizit auf, welches aber sofort von einer 
grösseren Retentionsfihigkeit begleitet wurde. Nach Tuberkulineinspritzungen konnte 
Mitulesca schon früher stets eine Vermehrung der Leukosyten feststellen. Einspritzungen 
der spezifischen Stoffe bewirken aber nicht nur Vermehrung der Reservestoffe und der 
neutrophilen Leukozyten, sondern nach und nach eine Verstärkung der Agglutinationskraft 
des Blutserums. Wenn kein Ernährungsdefizit festzustellen ist, fällt die Agglutination 
positiv aus, sobald aber eine Unterernährung eintritt, wird die utination negativ. 
Dadurch wird der Beweis erbracht, dass das Toxinfektionsgleichgewicht gestört worden 
ist. Auch an Kranken konnte festgestellt werden, dass in vorgeschrittenen Füllen die 
Serodisgnose negativ ausfällt. Dies kann anch in beginnenden Fällen auftreten, sobald 
der Organismus nicht mit Erfolg gegen die Infektion ankämpfen kann. 

v. Boltenstern (Berlin) 


345) Haentjens, Näheres über Unterstützung des Bindegewebes bei seinem Kampf gegen 
das Tuberkulosevirus. Zeitschr. f. Tuberkulose IX, p. 168. s. Fol. haem. IV, Heft 1. No. 


Bei akuten Infektionskrankheiten findet eine plötzliche Übergiessung der Gewebe 
mit Toxinen statt und diese antworten mit der Produktion von Antitoxin. Das Tuber- 
kulosevirus aber kann eine so plötzliche energische Reaktion nicht hervorrufen. Wegen 
der Abwesenheit der Toxine in den Kulturen von Tuberkelbazillen, wegen der besonders 

en Verbreitung des Virus (seiner Produkte) im Organismus, welche die akute Ab- 

wehr nicht nötig macht, brauchen die Gewebe nicht die schnelle Produktion von Anti- 
stoffen, und produzieren sie auch nicht. Nur eine kleine Menge von Zellgeweben wird zu 
gleicher Zeit von der tuberkulösen Reizung ergriffen, produziert daher auch in einem be- 
stimmten Zeitraum nur eine kleine Quantität Antistoffe. Die den ergriffenen Geweben 
zunächst liegenden Zellen werden zwar gereizt, antworten aber nur mit Zellwucherung. 
Ihr intensiverer Stoffwechsel, ihre energischere Karyokinese werden im Anfang daher nur 
eine grössere Menge von Nahrungsmitteln aus den umfliessenden Gewebssäften erfordern, 
welche somit mit grösserer Geschwindigkeit zirkulieren werden. Die Basillen aber und 
ihre Produkte bleiben noch abgesperrt in den Riesenzellgruppen, später in den Iymphozytären 
Tuberkelwällen. Nicht bevor diese Zellen von den Bazillen direkt geschädigt werden, (ihr 
Protoplasms vom Stoffwechsel der Bazillen alteriert wird), wird durch die veränderte Be- 
enheit oder die veränderte Spannung des Zellinhaltes ein Austritt von toxischen 
Zellbestandteilen in die Bindegewebsspalten herbeigeführt; nicht früher werden auch die 
Abwehrmittel des Organismus in Tätigkeit gestellt. Die Nachtrage nach dieser Hilfe er- 
folgt sehr langsam und ordnungsmässig in Nachschttben und erreicht, wahrscheinlich dem 
Lymphsystem entlang, zuerst die Lymphknötchen und Lymphdrüsen welche mittels der 
Produktion des Leukotaxins dem Lymphsystem und dem Blut ein Stimulans abgeben, welches 
zar vermehrten Einwanderung von Lymphozyten in den lokalen Herd Veranlassung gibt. 
Später kommen die polynukleären Zellen hinzu und vielleicht auch die Abkömmlinge der 
„fixen“ Gewebszellen. Jetzt erst werden sowohl Cytase wie Fixateur lokal anwesend sein, 
aber nur in ganz geringer Quantität. Denn die blutbezeitenden Organe werden ebenso 
erst spät und in Nachschüben auf die Summation der Anfragen um Hilfe antworten 
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können. Das ganse Spiel wiederholt sich bei jedem Haltpunkt der Verbreitung des Tuber- 

ulosevirus. 

Infolge der allmählichen Inanspruchnahme der Antistoffe entstcht in dem leuko- 
poetischen System (Lymphdrüsen, Knochenmark, Milz) ein Depot von Fixateuren, aus 
welchem nur nach Bedarf auf Aufrege der Nachbarschaft geschöpft wird. 

Es muss sich darum handeln, curch aktive Immunisierung diese blutbereitenden Organe 
zu erhöhter und schnellerer Funktion (Abgabe von Antistoff) zu reizen, statt nach passiver 
Immaunität durch Einverleibung von Antistoffen selbst zu streben, welche von den Zellen 
des lokalen Herdes nicht ertragen oder nicht verarbeitet werden können; also um plan- 
mässigen systrmatisch wiederholten Einfluss auf diese Funktion durch Bewirkung einer 
Durchtränkung aller Lymphwege und Bindegewe ten in der Nähe des lokalen Herdes 
mit spezifischen Immunkörpern und Cytasen, um Unterstützung der zur Abwehr fähigen 
Bin legewebszelien. Zr 

Haentjens hat-auf grund dieser Erwägungen und Forschungsergebnisse alle ver- 
grösserten Drüsen eines tuberkulös infizierten Hundes zu einem Brei verarbeitet und mit 
physiologischer Lösung vermischt zur Injektion benutzt. Bei keinem Tier entstand durch 
die Organbreieinverleibung ein Nachteil vielleicht infolge vorheriger Serumeinverleibung 
und des Mischens des Organbreies mit Serum. Eine beängstigende Reaktion wie bei 
Tuberkulininjektion hat er nicht wahrgenommen. _ Die Injektionen waren durchaus un- 
gefährlich. Bei zwei Kranken, bei welchen der Organbrei angewendet wurde, war charak- 
teristisch die wiederholte Temperaturerniedrigung nach jeder Injektion, ein Beweis, dass 
der spezifische Fixateur des Tuberkulosevirus hier im Spiele war. 

Ä v. Boltenstern (Berlin). 

346) H. Lüëtke, Die Beobachtung über 100 mit altem Kochschen Tuberkulin 
behandelte Fälle. (Aus der mediz. Klinik i. Würzburg.) Zeitschr. f. Tuberkulose, 
IX, p. 113. (s. Fol. haem. IV. No. 107. L Heft 1.) | 

Eine individualisierende Tuberkulintherapie kann zu einer Tuberkulinimmunität 
führen. Diese ist nicht identisch mit Immunität gegen Tuberkulose und besteht ihrem 
Wesen nach in einer Gewöhnung an die einverleibte Substanz, welche sich in einem Ver- 
lust der Reaktionsfihigkeit auf grosse Dosen Tuberkulin am Ende ciner Tuberkulinkur 
üussern kann. Im Verlaufe einer Tuberkulinimmunität dürfte eine histogene Immunität 
zu stande kommen. Der pathologische Prozess kann so zum Stillsuand, zur Ausheilung 
kommen. Nach Tuberkulininjektion läuft der Entztind rozess in der Umgebung der 
Tuberkel rascher und intersiver ab. Durch Tuberkulintberapie wird der ungs- 

ss durch akute Entzündungen in den vom Tuberkulin angegriffenen tuberkulösen 
artien zu beschleunigen, zur raschen Resorption und zur Abkapselung zu bringen gesucht. 

Die Wirkungen des Tuberkulins im Organismus sind somit vor allem lokaley, ferner 
aber auch allgemeiner Natur. In den Gewebsfiüssigkeiten erfolgt durch das Tuberkulia 
direkt eine Neutralisation der durch den Vorgang der Autoimmunisation produzierten 
Gegengifte gegen Tuberkulin, und so durch diese teilweise Bindung des Tuberkulins eine 
Abschwächung der lokalen Wirkung des Tuberkulins auf die erkrankten Partien. Klinisch 
charakterisiert sich dieser Neutralisationsprozess in der negativen Phase, welche sich in 
direktem Anschluss an die Tuberkulininjektion einstellt, sowie in torpider Boaktioneloeig" 
keit und Abstumpfung gegen das Tuberkulin. Eine solche Gewöhnung und A 
stumpfung muss bei der Behandlung vermieden werden. 

Die Gefahren der Tuberkulinbehandlung bestehen in der Anwendung zu hoher 
Dosen, welche einen zu intensiven lokalen Erkrankungsprozess hervorrufen, so dass sich 
in dem entzündlich veränderten Gewebe in der Umgebung der Tuberkela für die Wuche- 
rung der Bazillen ein geeigneter Nährboden bietet. eiü Durchbruch erweichter Herde auf 
serdse Häute, in die Blutbahn, eine Au:breitung und Yerschlimmerung des Krankheits- 
prozesses stattfinden kann. . | 

Ausserdem wird durch den toxischen Reis eine > gesteigerte Arbeitsleistung spezifisch 
betroffener Zellkomplexe bewirkt. Diese muss bei geschwächten Individuen ohne Reaktion 
verlaufen. bei anderen kräftigeren Tuberkulösen schädliche Nebenwirkungen zur Folge baben. 

Zwischen Tuberkulinreaktion und Schwere der Erkrankung besteht kein elismus. 
In gewissen Fällen kann die Beaktion in ihren einzelnen Phänomenen einen Gradmesser 
für den jeweiligen Krankheitsprozess abgeben. Die Beaktionskusserungen sind verschieden 
je nach dem Individuum und der Dauer des Prozesses. Die Steigerung der Reaktionsfähig- 
‘keit ist bei verschiedenen Individuen different, ohne dass sich jedesmal ein innerer Zu- 
sammenhang finden lässt. Durch die Autoimmunisation sind bereits veränderte (allorgrösste) 
Bedingungen für die Reaktion vorbereitet. | . 

Der negative Ausfall einer Tuberkulinreakfion am Ende einer Tuberkulinkur kann 
cin Gradmesser für den Erfolg der Tuberkulinbehandluog sein. Eine Tuberkuloseheilung 
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bat der Verfasser jedoch nicht konstatierenkönnen. Dagegen sah er Fälle, bei welchen eine 
Taberkuliniberempfindlichkeit eingetreten war, und bei welchen selbst die physi- 
kalische Untersuchung eine Besserung, einen Stillstand des Prozesses ergeben hat. Die 
Tuberkulinunempfindlichkeit dagegen beweist nicht, dass eine Heilung erzielt ist. 
Denn bei Wiederaufnahme der betreffnden Patienten zeigten sich die gleichen schweren 
Ersebeinungen wie zu Beginn der Tuberkulinkur. 

In manch:n Fällen wurde das Aligemeinbefinden am Ende der Tuberkulinkur be- 
deutend gebesssrt: eminente Gew.chtszunahme, blühendes Aussehen, fast völliges Nachlassen 
der Hustenhexhwerden, mässigste Auswurfmengen. Trotzdem fanden sich besonders nach 
frischen Kutwrhen wieder Tubcrkelbazillen im Sputum, auch war der objektive physikalische 
Befund nichtverindert. Es war nur eine Besserung, ein Stillstand im Zerstörungsprozess der 
Tuberkelbaziien eingetreten; andererseits bringt solche Linderung der Beschwerden mit der 
Zeit auch eine Kräftigung des Allgemeinzustandes mit sich v. Boltenstern (Berlin) 


Wassormann erklärte die elektive Spezifität der lokalen entzündlich reaktiven Tuberkulinwirkung 
bedingt dvroh das Vorhandensein von Antituberkulin im tuberkulösen Grannlom, welches das injisierte Tuber- 
kulin ansden Säften an sich anlockt und bindet, so dass es gerade im tuberkulösen Herd seine Wirkung 

‚Eine Erklärung für das Wesen der qualitativen Taberkalinwirkung selbet gab ce nicht. Soviel man 
weiss ist dieselbe im Prinzip konform gewissen Partialwirkangen der Tuberkelbazillenstoffe; besteht doch 
das Neutuberkulin aus den Leiberemulsionen, das Alttuberkulin aus den in die Kultur diffundierten „endo- 


Aggressinen® der Basillen. 

Der illus selbst ruft durch seine iu minimalen Mengen abgesonderten Giftstoffe erstens direkte 
Zellvergiftung in Form der Riesenzelibildang mit partia‘er Koagulationsnekrose des Zellplasma und sekundärer 
inepissations-Verkèsung hervor, ferner chronisch entzündliche reaktive Erseheinungen wie lokale aktive 
Lym phozytombildung ymphtuberkel). Ebenso verursacht das in den bereits tuberkulösen Organismus, selbst 
in geringer Dose injizierte Tuberkulin entzündlichen Afflax, Lymphozytose, Exudation und Irritation am 
tuberkulösen Granulom. 

Seine Zufuhr zu einem tuberkulösen Organismus bedeutet also genau genommen eine Summierung 
der schädlichen Nore. | Praventiv ern ‘ce und in kleinen kaum n ion auslösen n stoi nden I Dosen 
im iam © ses vorabfolgt, löst es ive Immunisierang gegen die o- 
—— Betidlichleite, Unterstützung und Verstärkung der reaktiven Massnahmen des Organismus aus. 
Des Organismus gewöhnt sich an das Vaksin und kann somit auch des eigentlichen Krregers sich besser 
erwehres. Die Lymphozytose und Phagozytose wird stärker und durch die lokale Exudation und Entzündung 
wird vermehrte apselung and fibröse Ausheilung in die Wege geleitet. Mit den zellulären reaktiven 
Massnahmen des Organismus gehen parallel zytogen bumorale Erscheinungen. Es kommt zur Vermehrung 
oder vermehrten B von zellulären Antituberk inreseptoren. 

Dieselben werden im normalen Organismus vermutlich von den Lymphosyten der hämatopostischen 
Organe produziert, denn Tuberkuline und Tuberkelgift wirken lymphotaktisch, haben also in den 
Lymphosyten adägoate Rezeptoren. Im tuberkulösen Organismus finden sich solche fuberkalinophile Anti- 
tuberkaliaroseptoren D vermehrtem Masse sessil teils im unbehandelten tuberkulösen Herd infolge Einwirkung 
seiner Basillen; daher attrahiert dieser Herd ja injiziertes Tuberkulin. Bei aktiver Tuberkulinimmunisierung 
— dieser taberkulöse Herd vermittels seiner Granulationalymphozyten noch mehr Antituberkulin. Bo- 

ge diese Antitnberkulinrezeptoren sessil bleiben, ziehen sie immer mebr injisiertes Tuberkulin an; immer 
mehr kann das Tuberÿolin hier seine heilsame (in kleinen Dosen) oder schädliche (in su grossen Dosen) Wir- 
kung entfaltes. Denn die heilsame Wirkung ist lediglich eine indirekte, die Reaktion verstärkende; die schäd- 
liehe aber eine direkt zellschädigende, die bazilläre Wirkung vermehrende. 

Wird zu sehnell hintereinander und za viel Tuberkulin injiziert, so werden die vorher ecusilen Anti- 
tuberkulinreseptoren ins Serum mobilisiert. Es entsteht Antitaberkalinserum; statt der lokalem histogenen 
Isamanität resultiert eine allgemeine humorale Seramimmanität., 

Die Feige davon ist, dass neueingeführtes Tüberkalin keine bindenden Rezeptoren mehr im tuberku- 
lösen Herd findet und es, bereite bevor es an den Gewebsherd gelangt, im Berum selbst von dem dort kreisenden 
Antitu i “gel usd neutralisiert wird. Es erfolgt keine lokale Reaktion mehr; es besteht Ab- 
stzmpfung und — infolge Bildung des tuberkulösen Antiserums. Tuberkulin kann surmeit 
keine weitere aktive Heilwirkung auslösen. 

Die bestebende Serumimmunität bedingt trotzdem keine komplette Ilsilung, ebensowenig eine passive 
Immaunisierang die Einführung von Marmorecks oder Maraglianos Heilsernm. 

Antitaberkulinseram und antituberkulöses Antituberkelbazillen-Serum enthalten wesentlich die 


gleichen Stoffe. 
Antitaberkulin enthält Agglatinino für Tuberkelbasillen (Kraus, Jürgens), ebenso wie tuberkulöses 
Serum und Tuberkelheilseram, ferner Phagozyten verstärkende Opsonine, Antiaggressine und spesifisch bakte- 


rizide Ambozeptoren s ebenso wie antibazilläres Immunserum. D. h. Antituberkalin bindet sich an 
Tuberkalbazillen (freili ohne sie zu vernichten), und Tuberkelimmanserum bindet sich an Taberkulin. 

Nach Gengou sind Agglutinine für geformtes Eiweiss identisch mit den Prisipitinen für gelöstes Ei- 
weiss, und ebenso verursacht auch gelöstes Eiweiss noben Präsipitinbildung und Bindung noch Amboseptor- 
erseagang und Ambozeptorenbindung, keuntlich durch das Phänomen der Komplementablenkung; auch ge 
löstes Eiweiss hat nicht nar präsipitinogene prizipitable Rezepturen, sondern ist auch ein ambozeptorogenes 
Antigen und besitzt in diesen ambozeptorogenen Rezeptoren zugleich bindende ambozeptorophile Rezeptoren. 

So ist nach Sobernheim Neutaherkulin durch gewisses Antituberkulin und antibazilläres Inmus- 
serum présipitabel Ferner enthält das Anrituberkulin auch komplementophile Ambozeptoren. Wassermann 
lässt es gestellt. ob die Ambozeptoren im Antineutuberkulin identisch sind mit denen im Antialétuber- 
kulin, d. b. auch mit Alttuberkulin eine komp'ementbindende Vereinigung eingehen. Wie aber nach Kraus- 
Jürgens im Antineotuberkulin sowohl wie im Antialttuberkulin Agglutinine für Tuberkelbasilien'\ sind 
(Courmont), so dfirften beide Antituberkuline wohl auch lytische (inaktive) Ambozeptoren für Tuberkel- 
bazillen führen, und umgekehrt dürften die Ivtischeu Ambozeptoren der antituberkulösen Heil- und Immunsera 
z.T. identisch sein mit den im Antituberkulin eninaltenen Ambozeptoren, d. bh. die antibazillären Heilsers 
dürften mit den Tuberkulinen das Phänomen der Komplementableukunr geben. 


5) Nach Spengler kann man annehmen, dass Acgiutinine für Rimderbazillen auch im A-:‘imemechen- 
tuberkalin und ffir Menschenbazillen auch im Rinderaotituberkulin sind. 18° 
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Also Antituberkulin enthielte so baktertzide Ambozeptoren, und die tuberkulosiden des 

Heilserums erweisen sich x: zieich als Antitaberkulinamboseptoren, als komplementbindeade für 
a . 

Taberkulin, speziell Neataberkalin ist eine Loibssemulsion der Basillen, Alttuberkalin cine Art Extrakt. 

’ Beide Substanzen enthalten, also künstliche — freie as e Reseptoren für Präzipitine 

and Amboseptorbildung und Bindung. in Antituberkulin sich und Amboseptores für diese 


Im Bei i ; dieso Aggiatinine sind gleichneitig 
Prisipitine für Taberkalip. Dem werden wohl auch teilweise die Amboseptoren des Antitaberkulins 
des Heilserums identisch sein, cs werden die Antituberkulinamboseptoren Bakterien sensibilisieren (Go agen) 
und die antituberkalüsen Ambozeptoren auch mit Tuberkulin Komplementablenkeng geben. D. die ambe- 
zeplorogenen und ambozeptorophilen freien Rezeptoren der Tuberkuline sind identisch mit der i 
u m Basill 


en, die itable Substanz des gelösten Ta mit 
der agglatinogenen und „agelutinablen Substenz der Basillen. Die komplementbi Amboseptorem des 
Axtituberkelias wären eriolytisehe Sensibilisatoren und somit idea mit deu Ambosoptoren der Heilsers 


von Maragliano und Marmoreek, nnd umgekehrt sind die antibakteriellen Immunsera mit ihren Ambo 
septoren gicicheedti Antitaberkuline. Das Antituberkulin ist antitaberkeldece Heil- und Immunseram. Die 
Ambosepiores und fumenkirper in beiden Seris sind ferner gleichzeitig Antiaggressine und enthalten M 


847) Dr. Leon Karwaeki, Untersuchungen über die spesifischen Eigenschaften 
des antituberkulösen Serums von Maragliano. Warschau Zeitschr. £ Tuber 
kulose, Bd. VII, p.58 , 

Le sérum de Maragliano a-t-il ane action spécifique? Pour répondre à cette question, 
l'auteur a expérimenté sur 40 cobayes et 10 lapins. La race tuberculeuse de Hawthorme a 
permis de fixer le pouvoir agglutinant du sérum. Avec ce réactif, le sérum de poitrinaires 

glutine encore dans la proportion de 1:80. Les exsudats pleurétiques et péritonéanx 
d'origine tuberculeuse agissent même dans la proportion de 1:120 et de 1:180. Le 
sérum de Maragliano, par contre, n'agglutine que -dans la proportion de 1:50, exactement 

comme le sérum de cheval normal. - . 

Diverses expériences montrent que le sérum de Maragliano est très vénineux. Le. 
dose rapidement mortelle est de 0,64%. Cette préparation exerce une action bactérioly- 
tique nette sur le bacille de Koch. Les expériences de l'auteur montrent encore que le 
sérum de Maragliano est plus vénéneux Pour de cobaye que le sérum normal de cheval Le 
sérum de liano ne renferme pas d’antiprotéines; il ne protège pas le cobaye contre 
les doses mortelles de tuberculine; bien au contraire, il ère l'intoxication ot la mort. 
Il renferme des ambocepteurs spécifiques et provoque dans l’orgunisme la bactériolyse des 
‘ bacilles de Koch dont les endotoxines deironnent libres. Le sérum injecté en même temps 
que des bacilles protége contre la tuberculose anatomique mais non -pas contre l'intoxication 
par les protéines. Le sérum agit défavorablement sur la tuberculose on évolution. 

Robert- Tissot (Chaux-de-fonds) 


54e) A. Felt, Über Marmoreks Antituberkuloseserum. Zeitschr. f. Tuberkulose, 
Von 20 behandelten Patienten seigten 10 einen negativen Erfolg. Fünf erhielten 


weniger als 5 Injektionen. Die übrigen litten sicher ausser an Lungentuberkulose noch an 
Darmtuberkulose, tuberkulösen wiren, hochgradigem Emphysem mit Bronchitis, 
wodurch das Krankheitsbild wesentlich modifiziert wurde. 


Ein Fall war eine reine Lungentuberkulose im IL Stadium an der Grenze des IIL. 
et blieb vollkommen refraktär. Die sehn anderen Fälle wurden sämtlich gebessert. Die 
klinischen Einzelheiten interessieren an dieser Stelle nicht. Besondere tung ver- 
dienen die Serumnebenerscheinungen. Sie traten in vier Fällen erst nach mehreren In- 
jektionen auf und standen nach ihrer Intensität in keinem Verhältnis zur injizierten Serum- 
menge. Die su ihrer Vermeidung vorgeschlagene Applikation per clysma hat auch Feldt 
angewandt. Dic Erfahrungen sind aber noch nicht ab 
In einem sehr schweren Falle hat er das Marmoreksche Doppelserum (Tuberk ulose- 
Streptokakken) angewandt und vorübergehende subjektive Besserung, sonst aber keinen 
deutlichen Einfluss gesehen. v. Boltenstera (Berlin). 


349) Deyeke Pascha und Reschad Boy, Ein bakterielles Fett als immunisiorende 
ubstans bei der Lepra, seine theoretische Bedeutung und seine prak- 
tische Verwendung. Deutsch med. Wochenschrift. 1907. Nr. 3. 

Verf. haben aus der von ihnen gefundenen Streptothrix leproides einen Fettkörper, 
den sie „Nastin“ nennen, isoliert, nach dessen Injektion die leprösen Symptome auffallend 
gebessert, zum Stillstand und teilweise sum Schwinden gebracht werden. 

Verf. meinen, dass diese Substanz auch im säureresistenten Leprabazillus enthalten 
ist und dass bei Nastini lipolytische Fermente durch die hämatopoötischen Organe 
gebildet werden. Das Mittel wirkt in aktiver Immunisierong und Vakzination eher pri- 


— 23 — 


veativ als kurativ. e Versuche mit Tuberkelbasillen sind im Gange (inzwischen 
haben Metschnikoffund Metallnikoff bereits über analoge Arbciten bei Tuberkelbazillen 
berichtet [Ref], s. Fol. haem. IV. Ref. Nr. 114). Pappenheim (Berlin). 


350) Levy, Blumenthal und Marker, Abtötung und Abschwächung von Mikro- 
organismen durch chemisch indifferente Körper. Immunisierung gegen 
Tuberkulose, Rots, Typhus. Zentralbl. f. Bakteriol. XLII, 3, 1906. 


Verf. suchen Bakterien durch Abschwächung auf dem Wege zu Vakrinen zu machen, 
dass sie chemisch indifferente Körper, welche in gewissen Konzentrationen zur Verbesserung . 
des Nährbodens dienen, in höherer Konzentration als dienlich dem Nährboden zusetzen. 
Infolge des hohen osmotischen Druckes kommt es dann zu langsamer Schrumpfung und 
Abschwächung der Bakterien. Verf. verwendeten Glyzerin, Zucker, Harnstoff. Letzterer 
Stoff wirkt nicht nur physikalisch, sondern auch gleichzeitig alkalisch und bringt Teile des 
Bakterienleibes in Lösung. Die Impfstoffe werden in Thermostaten mit Schüttelvorrichtung 
hergestellt; bei Verwendung von Zucker und Harnstoff lässt sich das Impfmaterlal in Pulver- 
form herstellen. 

Die Immunisierungsversuche mit solchen Vaksinen sollen béi Tuberkulose, Rots und 
Typhus gute Resultate gezeitigt haben. Pappenheim (Berlin). 


351) A. &i Donna, Untersuchungen über die Immunisierung mit durch das 
Sonnenlicht abgetöteten oder abgeschwächten Milzbrand- und Tuberkel- 
basillen. Zentralbl. f. Bakt., Bd. XLII, Heft 7 und 8. 


Des Sonnenlicht übt nicht nur eine schädigende, sondern auch eine modifizierende 
d. h. abschwächende Wirkung auf Bakterien aus. Verf. versuchte Tiere mit Milsbrand- 
bsw. Tuberkelbazillen zu immunisieren, die er unter môglichster Vermeidung schädigender 
Einflüsse (Wärme, Austroeknen) durch Sonnenlicht abgeschwächt hatte. Er impfte zu 
diesem Zwecke den Tieren zunächst nur die durch Sonnenlicht abgetöteten und weiterhin 
gradweise abgeschwächten Bazillen ein. 

‚66-70 Pros. von nach dieser Methode mit Milzbrand vorbehandelten Kaninchen 
su Grande ohne Immunität erlangt zu haben, der Rest zeigte sich wiederstands- 
ig gegen eine Infektion, die für Kontrolltiere immer tödlieh verlief. 

Auf Grund der Resultate seiner Versuche mit Tuberkelbasillen glaubt sich Verf, zu 
der Annahme berechtigt, dass das direkte Sonnenlicht die toxische Wirkung des Tuberkel- 
bazillus abschwäche. Meerschweinchen, . welche mit durch die Wirkung des Sonnenlichtes 
abgeschwächten oder abgetöteten Basillen vorbehandelt worden waren, zeigten bei jeder 
sachfolgenden Infektion an der Impfstelle lebbaftere, gewöhnlich zur Ausheilung kommende 
lokale ionen als unvorherbehandelte Kontroll-Meerschweinchen. Sie erwiesen sich 
widerstandsfähig gegen eine Impfung mit ebenfalls durch Licht, aber nur leicht abge- 
schwächten Keimen, durch welche Kontroll-Meerschweinchen noch sicher zu Ie a en. 

euchs (Berlin). 


352) T. P. Dunhill, The Opsonic Index as a Guide for therapeutic Inoculation, 
with Some results of treatment by Vaccines. Intercolonial Med. Journ, of 
Australasia. Nov. 20th 1906. hritie. f ' à its b 

cases of lupus, gonorrhoeal arthritis, furunculosis and acne, results bave 
followed vaccine treatment. Goodall (Edinburgh). 


353) E. Bessan, Opsonines et index opsonique comme moyen de contrôle de 
l'effet produit par certaines mödications. Gazette des Hôpitaux No. 10, 
24 janvier 1907, pages 111—113. 


. D’après Wright la phagocytose a lieu à un élément susceptible de se combiner 
au microbe pathogène et de le préparer à la digestion intra-cellulaire. On connaît la méthode 
employée pour apprécier le pouvoir opsonique. E. Bossan a déterminé ce pouvoir opsonique 
chez des malades infectés par des staphylocoques et l'a trouvé abaissé. Sous l'influence de 
Vingestion de levûre de bière fraiche le pouvoir s'est toujours accru; parallélement les 
Ksions constatées s'amélioraient. 

En étudiant le pouvoir opsanique de nombreux cobayes contre le streptocoque avant 
et après une série d'isjections sous-cutanées de sérum térébenthiné, selon la formule du 
professeur Fabre (Du traitement des infections puerpérales à streptocoques par les injections 
intra-utérines d'essence de térébenthine et les injections sous-cutanées de sérum térébenthin6, 
(Lyon Médical, 6 abut 1905), on s'assure que ce pouvoir augmente considérablement, sous 
l'influence de ce traitement, vis-à-vis du streptocoque. Sabrasés (Bordeaux). 
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Interne Sekretion und Opotherapie. 


354) Kraus-Kocher, Über die Pathologie der Schilddrüse, 23. Kongress t. Innere 
Medizin vom 23. bis 26. April 1906 in Müncüen. 

Nach Kraus muss man einen sekretorischen Vorgang innerhalb der Thyreoidea als 
erwiesen betrachten. Die histologischen Befunde aber sind noch nicht vollauf beweisend. 
Nach Payrs Versuchen verliert die in die Milz transplantierte Schilddrüse bei guter Ein- 
beilung ihre histologische Struktur, indem sie das angesammelte Kolloid verliert, wahr- 
scheinlich durch Änderung der Zirkulationsverhältnisse Nach Osswald gehen Unter- 
schiede im mikroskopischen Bau der Schilddrüse mit -n!chen der chemischen Zusammensetzung 
einher. Es besteht ein Parallelismus zwischen Kolloidreichtam und Gehalt an Jod-thyreo- 
globulin in gesunder wie kranker Schilddrüse. Die Sekretion des letzteren Stoffes scheint 
wesentlieh an den follikulären Aufbau und gewisse zirkulatorische Verhältnisse geknüpft 
zu sein. Das Mikroskop lässt die Schilddrüse als Vorratsdrüse erscheinen. Das ist gerade 
für die Pathologie von Bedeutung. Ein Teil des Schilddrüsenproduktes wird beständig an 
die Blutbahn abgegeben, das kann nicht bezweifelt werden. Seit dem Nachweis von Jod 
in der normalen Schilddrüse durch Baumann wird ihre Wirksamkeit in ihren chemischen 
Lebensprogessen gesehen. Man nimmt einmal eine Produktion chemischer Verbindungen 
in der Schilddrüse an, welche für den Bestand des Organismus und die Aufgaben bestimmter 
Organe wichtig sind, und weiter eine ebenfalls durch Schilddrüseusubstanzen bewirkte Ent- 
gitung schädlicher Stoffwechselprodukte anderer Organe, welche sonst Autointoxikationen 

orrafen würden (innere Sekretion im engeren Sinne und Entgiftungstheorie). Nach 
Blum sind Blut und Zentralnervensystem gesunder Tiere stets frei von Jod. Der Orga- 
nismus besitzt gegenüber der Jodsubstanz der Thyreoidea eine ausgiebige zerstörende Kraft. 
Blum zieht nicht in Betracht, dass normal auch in anderen Organen sich Jod findet. Im 
ganzen ist die Blumsche Lehre einer gerade durch intraglanduläre Jodierung bewerk- 
stelligten Entgiftung noch hypothetisch. Umgekehrt sieht von Cyon gerade im Jod die 
zu entgiftende Substanz. Wenn auch andere Organe, wie die Zellkerne, Beischilddrüse. 
Hypophysis, Thymus, Milz, Lymphdrüsen, Leber, Nieren, Nebennieren, Muskeli, Rlutserum 
Jod enthalten, so spielt die Schilddrüse eine Hauptrolle in der Verteilung des Jods in der 
Säftemasse. Jod tritt erst im extrauterinen Leben und nur langsam in den infantilen Or- 
ganismus ein (Bönniger). Eine ursprünglich körperfremde Substanz soll nachträglich 
eine lebenswichtige "Bedeutung erlangen. Die Quantität des Jods schwankt in normalen 
und pathologischen Verhältnissen. Vermisst wird es bei Krebs der Schilddrüse. Eine 
exklusive Erklärung der Schilddrüsenfunktion auf Grund des Jodgehalts ist nicht möglich. 

Kraus bespricht dann die Gründe, warum im Schilddrüsenapparat zwei getrennte 
Teilapparate mit zwei verschiedenen Funktionen anzunehmen sind. Versuche mit Ent- 
fernung der Beischilddrüsen ‘and solche mit vorsichtiger Erhaltung dieser machen es wahr- 
scheinlich, dass die Entfernung der eigentlichen \childdrüse das Krankheitsbild der thyreo- 
priven Kachexie, die der Epithelkörper, (der Beischilddriisen), jenes der Tetanie bewirkt. 

asu scheinen auch die Erfahrungen der menschlichen Pathologie zu stimmen. Das Krank- 
heitsbild der Thyreoaplasie, welches niemals allgemeine oder lokalisierte Spasmén oder Paresen 
bietet, ermöglicht eine :beiläufige Trennung der Funktion von Schilddrüse und Beischild- 
drtisen. Die Frage nach den Beziehungen der Tetania strumipriva zu den menschlichen 
Epichelkürperchen wird durch die operative Erfahrung bejaht. Als erwiesene Wirkung des 
ilddrüsensaftes dürfen wir u.a..annehmen eine Schädigung des Herzens, eine Blutdruck- 
senkung, eine merkliche Beschleunigung des Pulses. Nach von Cyon wird dureh die 
Schilddrüsensubstanzen die herzhemmende Wirkung der Reizung des Vagus und die blut- 
drucksenkende der Reizung des N. deprescor verstärkt, ja die Erregbarbeit der durch 
Atropin gelähmten Herzvagusfasern sofort wiederhergestellt. Manche Tatsachen sprechen 
für eine hergregulatorische Leistung der Schilddrüse. Über dan Zusammenhang der Thy- 
reoidea mit Blut und Blutbildung erwähnt Kraus die Befunde von Mohr, Plesch und 
Reckzeh; über die Frage, in welchem Umfange unter dem Einflusse der Schilddrüsen- 
ntoffe die Oxydationsprozesse gesteigert werden, ob hierbei speziell das Eiweiss einen 
Hauptanteil der Gesamtkalorienproduktion zu tragen hat oder ob die Fettverbrennung vor- 
wiegt, die Stoffwechselversuche von Steyrer, von Bergmann und Mohr; über die 
Glykosurie thyreoidektomierter Hunde im Hunger die Versuehe von R. Hirsch. 
| In der Lehre vom Kropf werden zu wenig berlicksichtigt das Kropfasthma und der 
Laryngospasmus. Zum Kropfleiden gehören ausser der vorwiegend mechanisch bedingten 
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Vergrösserung des rechten Herzens funktionelle Herzstörungen, wie Herzklopfen, gesteigerte 
Frequenz, Unregelmässigkeit der Herzaktion und wirkliche Vergrösserung des verstärkt 
sehlagenden Herzens Hropthers) Die durch mechanische Beeinflussungen der herzregulie- 
senden Nerven bewirkten funktionellen Abweichungen der Herztätigkeit kann man dia- 
gnostisch leicht als eine besondere Gruppe abgrenzen. Erweiterung oder Hypertrophie des 
Herzens schliesst rein mechanische Beeinflussungen der Herznerven mit Wahrscheinlichkeit 
aus. Aus klirischen Gründen darf man das Kropfherz nicht als eine forme fruste des Morbus 
Basedowii auffassen. Wichtiges Symptome des Morb. Based. kommen dem Kropfherzen nicht 
zu. Bei der Erörterung der Beziehungen des Basedow-Syndroms zur Schilddrüse kommt 
man über einen gewissen Punkt nicht hinaus. Besser lassen sich in das nosologische System 
die Krankheitsbilder eingliedern, -welche auf Hypofunktion der Schilddrüse beruhen: 
Thyrcoplasie (kongenitales Myxödem), infantiles Myxödem, spontanes Myxödem der Er- 
wachsenen, gutartiger Hyp:thyreodismus, der endemische Kretinismus. 

Kocher legt seinem :teferate seine langjährigen Erfahrungen an der Kachexia thy- 
reopriva, der Tetania thyreopriva und der Basedowschen Krankheit zugrunde Er unter- 
scheidet in seinen Schlussfo: gen thyreoprive und thyreotoxische Erkrankungen. 
Erstere sind die Folge teilweisen oder totalen Ausfalles der Schilddrüsenfunktion. Zu 
unterscheiden ist der Ausfall der eigentlichen Thyreoidea unter dem Bilde der Kachexia 
thyreopriva d.h. einer chronischen Stoffwechselkrankheit, und der Ausfall der Parathyreoidea 
unter dem Bilde einer Intoxikation auftretend als Tetania parathyreopriva. Beide zu- 
sammen bilden die Gruppe der Hypothyreosen. Wichtig ist, die. gelinden Anfangssymptome 
und die späteren degenerativen Ausgänge (Kretinismus) richtig zu beurteilen. Besonders 
sind die sog. thyreopriven Aquivalente zu würdigen (Neurosen-Epilepsie, Wachstumsstürun- 
gen). In allen Graden dieser Gruppe ist das Thyraden ein Heilmittel, das radikale dag n 
die Einheilung der gesunden Schilddrüse. Die thyreotoxischen Erkrankungen sind einé ‘alge 
der gesteigerten Tätigkeit (Hypersekretion und Hyperfunktion der Schilddrtise und 
zeigen sich als akute Intoxikation und als chronische Stoffwechselkrankheit. Wieweit es sich 
um Hyperthyreosis oder um Dysthyreosis handelt, ist noch zn entscheiden. Auch 
hier muss man die Anfangsstadien richtig beurteilen. Gewisse Psychosen-Heilmittel sind alles, 
was die Tätigkeit der Schilddrüse beschränkt. Wegfall von Reizen, geistige Ruhe, Er- . 
sährung mit Vermeidung von die Drüse erregenden Substanzen, vor allem die Behandlung 
mit Phosphaten, dann die Darreichung von Milchnahrung, die Anwendung thyreopriver 
Zäegenmilch und Milchpulver. Das radikale Mittel ist die Operation. 

Neusser berichtet über einen Fall von Hypoplasie der Genitalien upd der Schild- 
drüse und hypertrophischer Leberzirrhose. Myxödem bestand nicht, wie in einem zweiten 
Falle von biliärer Zirrhose mit Verkleinerung der Schilddrüse. Zwischen Erkrankung der 
Schilddrfise und der Leber bestehen wahrscheinlich engere Zusammenhänge, vielleicht durch 
Einflüsse auf die D 

Fr. Müller betont die leichte Ermüdbarkeit der Muskeln und des Geistes bei 
Basedowkranken, wie bei jungen Mädchen mit Pseudochlorose. Die Hersstörungen betreffen 
mehr das rechte als das linke Herz. Beziehungen bestehen zwischen Struma und Diabetes, 
und Struma und alimentärer Glykosurie. In zwei Fällen bestand einseitiger Exophthalmus, 
nach Operation der Struma auf dieser Seite. 

Nach Ewald ist die Schilddrüsenbehandlung von Erfolg bei Myxödem der Erwach- 
senen und bei infantilem Myxödem, bei Myxoedema fruste und echtem Kretinismus. 

Nach Hoennicke sind alle Symptome der Basedowschen Krankheit, auch die Glotz- 
augen, von der Überschwemmung des Körpers mit tibergrossen Mengen sonst normalen 
Schilddrüsensaftes abhängig. Allein die Operation des Kropfes kann daher dauernd völlig 
heilen, wenn soviel entfernt wird, dass nicht mehr als die Normalmenge der Schilddrüse 
zurückbleibt. Sie beträgt etwa 20g. Auch die Osteomalazie ist eine Schilddrüsenkrank- 
heit, welche einer Überschwemmung des Körpers mit Schilddrüsensaft ihre Entstehung 
verdankt. Ihr Vorkommen ist an das Vorkommen des Kropfes gebunden, ihre häufigste 
Komplikation ist die Basedowsche Krankheit. _ | 

Blumenthal beobachtete bei den thyreoidektomierten Zi zuerst Haarausfall, 
dean unsicheren Gang, endlich ein sukziges Odem des Unterhau webes und Versagen 
dez Milcksekretion. Viele Tiere konzipieren nicht oder sie abortieren. Er befürwortet die 

erst nach dem Fehlschlagen der inneren Behandlung. 

Erdheim hat nach partieller Strumaoperation dreimal tödliche Tetanie beobachtet. 
Sie ist auch bei Menschen parathyreopriver Ätiologie. 

Hoh! hat einfache Strumen in Morbus Basedowii tibergehen sehen nach schweren 
psychischen Erschütterungen usw. | | 

Hofbauer betont, dass die auch bei Kroptkranken auftretenden Suffokationszustände 

a.und Kropftod) auf Überschwemmung mit Schilddrüsenprodukten beruhen, da- 
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her die häufigen Atemstillstinde bei Basedowscher Krankheit, im Tierversuch nach Ein- 
verleibung von Schilddrtisenpriparaten. | * 

Nach Gutzmaun können sprachliche Störungen beim infantilen Myxédem das we- 
sentlichste Symptom darstellen. 

Asher schlägt vor, die Funktion der Schilddrüse zu prüfen nach Massgabe der Be- 
obachtung, dass die Dauer der Atropinwirkung auf das Auge verschieden ist, jenachdem 
die Schilddriise vorhanden ist oder nicht. | 

Jacob halt das Thyreoidin für die Ursache der Basedowschen Krankheit, weil es 
alle Symptome hervorzurufen vermag. Die übermässige Tätigkeit der Schilddrüse wird 
hervorgerufen durch Einflüsse von Infektionen, Giften, Nervenerregungen. 

Weintraud beobachtete Störungen im Knochensystem nach Schwund der Schilddrüse 
mit Resorptionsvorgängen. 
| Alt bespricht den Einfluss der Schilddrüse auf psychische Vorgänge. Günstig war 
die Schilddrüsenbehandlung bei Myxödem. Notwendig ist Kontrolle des Stoffwechsels und 
Eiweissmast, Die Aufnahmefähigkeit für Phosphor wird gesteigert. Daher gab er da- 
neben zur Förderung des Knochenwachstums Protylin. 

Pfaundler hat bei kongenitalem Myxödem vollkommenes Fehlen der Schilddrüse 
und auch der Nebenschilddrüsen feststellen können. 

Seifert bespricht den Zusammenhang zwischen Syphilis und. Erkrankungen der 
Schilddrüse. | 

Im Schlusswort konstatiert Kraus die Übereinstimmung der beiden Referenten hin- 
sichtlich des Morbus Basedowii. Beide ständen auf dem Standpunkt der Hyperthyreosis. 
In der Behandlung nähere er sich dem Standpunkt der Chirurgen. 

Koeber hat bei einseitigen Operationen einseitiges Zurückgehen des Exopbthalmus 
gesehen, Schilddrüsenpräparate können ohne Änderung des guten Effektes jahrelang ge- 
nommen werden. Tetanien traten oft erst bei Gravidität auf, während der Morbus Buse. 
dowii dann oft besser wird. 

Schultze betont den guten Einfluss der Rube für Basedowkranke. Rodagen und 
Seram hatten keinen oder zweifelhaften Erfolg. 

- Siegert hat Günstiges von der Schilddrüsentherapie bei Mongolismus gesehen, be- 
sonders hinsichtlich des Knochenwaehstums und der Abnahme des Stridors. 

Gerhardt hat öfters Blutdrucksteigerungen bei einfacher Struma gefunden und die 
von Cyonschen Versuche nachgeprüft. 

Nach Oswald handelt es sich bei der Basedowschen Krankheit um eine Hypothy- 
reose. Bei gewöhnlichem und Basedowkropf findet man weniger Jod in der Drüse. Die 
Erregbarkeit des Vagus ist vermindert, die des Sympathicus vermehrt. Es liegt wohl eine 
Mehrsekretion des Schilddrüsensekretes vor, aber eines minderwertigen. 

Roos hat eine mit dem Jodgehalt gesteigerte Wirkung der Drüsen gefunden. Die 
Entgiftungstheorie ist nicht berechtigt. 

- Nach Hofmeister verhalten sich Kröpfe hinsichtlich der begleitenden Herzstörun- 
gen verschieden je nach der Gegend, aus welcher sie stammen. Die Ursache der Hers- 
sn n ist eine Hyperthyreosis. Digitalis ist bei solchen Tachykardien unwirksam, besser 
wirkt Brom. 

Rheinboldt befürwortet die Verwendung der Schilddrüsenpräparate zu Entfettungs- 
kuren unter gewissen Kautelen. 

Matthes fand dic Blutdruckverhältnisse sehr wechselvoll beim Morbus Basedowii. 

F. Blum begründet in seinem Vortrage „Neues und Altes zur Physiologie und 
Pathologie der Schilddrüsen“ seine Lehre, dass die Schilddrüse kein sekretorisches 
Urgan, sondern durch Herausgreifen von Giften aus dem Kreislauf und intraglanduläre 
Entgiftung ein Schutzorgan vorzüglich des Zentralnervensystems ist. Diese Lehre 
vermöge alle bisher an der Schilddrüse beobachteten Erscheinungen zu erklären. Gifte, 
die im Darm entstehen, Enterotoxine, die in den Kreislauf gelangen, werden von 
der Schilddrüse aufgefangen und entgiftet und verlassen als Exkret die Driise. Die Ent- 
giftung geschieht durch Oxydationsprozesse, deren mächtigster die Jodierung ist. Dass 
eine Jodierung stattfindet, wird bewiesen dadurch, dass nach Darreichung von organischem 
Jod die Schilddrüse sich an organischem Jod anreichert. Eine Ausfuhr von einmal in der 
Schilddrüse gebundenem Jod findet nicht statt. Das aus der Schilddrüse ausfliessende Blut 
und ihre Lymphe, welche aus Lymphfisteln gewonnen wurde, waren stets jodfrei. Blum 
nimmt in der Schilddrüse eine jodabspaltende Kraft, eine Jodase an. In der Tiryrcoides 
ist kein einheitlicher wohlumschriebener Eiweisskörper enthalten. Das Jodeiweiss der 
Schilddrüse weist vielmehr einen schwankenden Gehalt an Jod auf, von 0,1 bis ca. 2,0 Pro- 
zent, ist demnach ein von fortschreitender Jodierung veränderter Körper. Darum ist in 
dem Schilddrüseneiweiss keine „besondere“ Art von Jodverbindung vorhanden. Die weitere 
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Jodierung ausserhalb des Körpers, welche zu einer definitiven Entgiftung führt, spricht 
nicht für die enigiftenden Eigenschaften der Jodierung in der Schilddrtise. Das jodfreie, 
ungiftige Thyreoglobulin Oswalds hat mit dem Jodkörper der Schilddrtise nichts gemein, 
st niemals die Muttersubstanz jenes spezifischen Jodkirpers. Der Jodeiweisskörper der 
Schilddrüse gehört zur Klasse der Albumine, welche bei der Jodierung in ihrem Verhalten 
gegenüber Ammoniumsuifat an die nicht jodierten Globuline heranreichen, während letztere 
bei der Jodierung unlöslich werden. 

Wenn die Tätigkeit der Schilddrüse durch Exstirpation oder Degeneration erlischt, 
kommt es zu einer Vergiftung mit Enterotoxinen, zu Tetanie, Kachexie, Psychosen, Nc- 
phritis, Myxtdem. Wenn das freie Gift in der Drüse gebunden, aber nicht vollkommen 
eatgiftet wird, so entsteht ein Thyreoidismus. Hierzu dürfte auch der des Morb. Based. 
gehören. Das beweist die Einverleibung von Schilddrüsensaft und die Unterbindung der 
Biut und Lymphe abführenden Wege. Die Verbrennungsvorgänge im Körper werden ver- 
mehrt, Herzklopfen und oft eine schwere Leberschädigung treten ein. Die Glandula para- 
thyreoidea, welcher eine besondere Rolle bei der Tetanie zugeschrieben wird, ist nichts 
anderes wie jugendliches Schilddrésengewebe. Den Epithelkôrperchen ähnliche Gebilde er- 
hält man, weun bei der Abtragung von Schilddrüsen kleinste Reste zurückbleiben. Diese 
verhindern den Eintritt der Tetanie. Dazu ist vollständige Entfernung erforderlich. 

Die Enterotoxine sind nicht in der Nahrung präformiert, entstehen im Magendarm- 
apparat durch Zersetzungen. Bei einem thyreopriven, mit Milch gefütterten Hunde sind 
grosse Dosen subkutan injizierten Fleischsaftes unschädlich, Durch Fleischnahrung er- 
krankte er in typischer Weise und ging zugrunde. Im Serum thyreopriver Pflanzenfresser 
konnten besondere Gift- und Schutzstoffe nicht nachgewiesen werden. Beim Morb. Based. 
bernht der Thyreoidismus auf einer Insuffizienz der Schilddrüse. Therapeutisch empfiehlt 
Blum konsequent lange Zeit durchgeführte fleischlose Ernährung mit gleichzeitiger Dar- 
reiehung von Bromeiweiss (2—3g täglich. Es wird ausserordentlich lange in der Schild- 
drise zurückgehalten und übt einen günstigen Einfluss auf den Halogenstoffwechsel der 
Schilddrüse aus. 

In der Diskussion weist Roes auf einige Widersprüche in den Blumschen Aus- 
fthrongen hin, Oswald verwirft diese ganze Theorie, während Blum betont, dass der 
Jodierungsprozess nicht das einzige Entgiftungsmoment darstelle. 

Gilmer hat 26 Strumen bestrahlt. 3 Fälle reagierten gar nicht, in 7 Fällen war 
der Erfolg gering. Bei 12 Patienten wurde erhebliche subjektive Besserang erzielt. In 
4 Fällen schwand der Parenchymkropf völlig. Auch substernale Kröpfe wurden günstig 
beeinflusst. Sehr heftige Reaktion zeigte sich bei einer grossen sehr weichen Struma. 
Der Harn zeigte hier wie in 2 anderen Fällen deutliche Jodreaktion. 7 Fälle von Morb. 
Based. und 1 Fall von Forme fruste wurden günstig beeinflusst. Die Wirkung der Be- 
stzahlung kann durch Sensibilisierung der Strumen mittels Eosin- oder Lezitineinspritzungen 
gesteigert werden. 

Loening hat bei Adipositas dolorosa hochgradige atrophische Veränderungen der 
Schilddrüse gefunden und bringt beide Erscheinungen daher in einen Zusammenhang. 

Mendel schildert an der Hand von 3 Fällen das pathologisch-anatomische Bild der 
Syphilis der Schilddrüse. Es besteht in einem diffusen Prozess, welcher sich auch in einer 
schon vorhandenen Struma entwickeln kann. In 2 Fällen‘ wurde die Diagnose in vivo 
gestellt. v. Boltenstern (Berlin). 


#5) Kocher, The Pathology of the Thyroid Gland. Brit. Med. Journ., Jane 2nd, 
6. 


Many of the symptoms of exophthalmic goitre may exist without true Grave's or 
Basedow's disease being present. The disease itself occurs in different forms and diffe- 
rent degrees of severity. 


1. Vascular Goitre (Struma vasculosa). 


‚ In this the thyroid rapidly swells and is soft. Tachycardia is always present, tre- 
Mor is the rale but exophthalmos is often wanting. Small doses of iodine or phosphates 
give favourable results. In 14 of the author's cases 4 were treated internally and 10 were 
operated on either by ligature or excision on one side and all recovered. 


2. Struma Gravesiana Colloides. 


The characteristic feature is that the symptoms of Grave's disease seem to be 
on to a preexisting colloid goitre. 
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The symptoms are not marked probably because of the degenerative changes in the 
gland. Symptoms of Grave s disease may be ameliorated when an ordinary colloid goitre 
evelops. The author has seen 72 cases of this form. Sixty were operated on with no 
death. Seven cases cannot be traced, 2 cases are better, and 51 are cured. The operation 
consisted in 32 cases in excision of one side,.in 8 cases in excision of one side and one 
ligature on the other side, in 3 cases in excision of one side and partial reseetion of the 
other, in 4 cases in ligature of both superior arteries, in 6 cases in ligation of the 2 su- 
perior and 1 inferior thvroid arteries. 


3. Typical Basedow's or Grave's disease. 


The number of cases seen is 140. Operation has been performed on 106 of these. 
There have been 9 deaths. Five cases have died later of different affections; 6 have had 
tetany after the operation without a death. Seven cases are better than before the 
operation: 9 cases are greatly improved: 62 cases are cured and in 34 of these the cure 
is perfect. Excluding recent the cases percentage of good results is 89. Taking the cases 
all over 149 cases give results of 131 cures and 9 notable ameliorations. 

These figures seem to exclude the view that the condition is a neuroais which can 
be cured by a severe operation. 

Whether the functional disorder of the gland is a perverse activity or a simple 
exaggeration of the normal function is still open to discussion. The high cylindrical form 
of the cells lining the thyroid vesicles, an enlargement of lymph g ‚and Iympbo- 
cytosis in many cases all suggest that excessive secretion is a sufficient explanation is 
view is favoured by the fact that ligature of one or two arteries might not be sufficient 
to effect a cure while a more radical operation might succeed. Prolonged or sudden nerv- 
ous exhaustion often precedes the disease. Nerve energy should therefore be conserved in 
every way and phosphates should be administered. Operation should never be delayed till 
life is in danger. It may often be well to operate in stages, ligaturing one artery then 
another in ten days and only excising one side only when the patient shows improvement. 

Goodall (Edinburgh). 


356) Swale Vineent, Internal Secretion and the Ductless Glands. Lancet, 
Aug. 11th and 18th, 1906. 
A resumé with literature dealing especially with the suprarenals and thyroid. 
Goodall (Edinburgh). 


857) Smale Vincent and W. A. Jolly, Further Observations upon the functions 
of the Thyroid and Parathyroid Glands. Journ. of Physiology XXXIV. Aug. 1906. 


for lit Neither thyreids nor parathyroids can be considered as organs absolutely essential 
or life. 
When the thyroid is removed the parathyroids appear capable of functionelly repla- 
cing it to a certain extent and their histological structure changes accordingly. 
Swelling of subcutaneous tissue has not followed thyroid removal in any animal. 
Mycoedema is therefore probably a more complex condition than mere thyroid insufficiency. 
Goodall (Edinburgh). 


368) E. Pusehkaria und G. Proca, Der endemische Kropf und das Wasser von 
Timischeschti. Revista stiintelor medicale. März 1906, p. 363. 


Die Verwaltung der Stadt Jassy hatte beschlossen, das notwendige Triakwasser 
von dem etwa 100 km entfernten Gebirgsdorfe Timischeschti einguleiten, die Vorarbeiten 
waren beendet, als die militärärztliche Assentierungskommission darauf aufmerksam machte, 
dass ein grosser Prozentsatz der aus jener Gegend stammenden jungen Leute an Struma 
oder Kretinismus leide. Eine unter der Leitung der Verfasscr an Ort und Stelle entsendete 
wissenschaftliche Kommission hatte nun darliber zu entscheiden, ob die betreffenden Ende- 
mien auf das Trinkwasser zurückzuführen wären und ob also die Einleitung desselben in 
die Stadt eine Gefahr für die Bevölkerung in sich schliesse. Der nun vorliegende Bericht 
beschreibt in Kürze die gemachten Untersuchungen. Hauptsächlich zeigte es sich, dass in 
den betreffenden Gebirgsgegenden jene Dörfer, welche Brunnen von geringer Tiefe (etwas 
1'/, m) besitzen, viel zahlreichere Fälle von Struma und Kretinismus aufweisen, als jene 
von 5—9 m Tiefe, woraus zu schliessen wäre, dass die oberflächlich gelegenen Wasser : 
schichten Verunreinigungen, möglicherweise bakterieller Natur, enthalten upd hierdurch 
zur Entwicklung der in Rede stehenden endemischen Kraukheiten Veranlassung geben 
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können. Die bakteriologischen Untersuchungen haben die Anwesenheit von zwei schleim- 
bildenden Mikroorganismen gezeigt und es ist nicht unmöglich, dass dieselben zu akuten 
oder chronischen Vergiftungen Veranlassung geben können, Vergiftungen, deren Haupt- 
symptome in Erscheinungen von tyreoidialer Insuffizienz bestehen. Wie dem auch sei, der 
heutige Stand der Wissenschaft erlaubt einen sicheren Schluss in dieser Beziehung noch 
nicht, auch kann nicht mit Sicherheit gesagt werden, ob das betreffende Trinkwasser 
schädlich in dem betreffenden Sinne sein wird, da die zu fassenden Wasserschichten in einer 
viel grösseren Tiefe liegen als der Wasserspiegel der untersuchten Dorfbrunnen. Jeden- 
falls müssen zur Lösung dieser Frage noch mannigfache Untersuchungen vorgenommen 
werden, wodurch aber die Wasserversorgung der Stadt Jassy wieder in eine ungewisse 
Ferne gerückt wird. E. Toff (Braila). 


359) G. H, Malkins, A case of lingual Goitre. Lancet, Dec. 8th 1906. 


This occurred in a woman, aged 31. The main portion of the tumour overhung 
the epiglottis. Removal from the mouth from successfully performed. 
Goodall (Edinburgh). 


360) BR. Me. Cartison, Further Observations on Endemic Goitre. Lancet, 
Dec. 8th 1906. 


The material was studied at Gilgit, Kashmir. A series of blood counts shows that 
in many though not all cases there is an eosinophilis. The author has previously recorded 
his belief that goitre is an infective condition. Île now describes spherical or oval 
shaped organisms with a diameter of 18 fi, which are constantly found in the foeces in 
cases of goitre. There is no proof beyond the fact of the constant association that the 
organism (fossibly a sporogoon) ts the cause of goitre. Goodall (Edinburgh). 


361) Byrom Bramwell, Sporadic cretinism. Clinical Studies V. Jany. 1907. 


be A jou of 17 suffered from this condition. His general apperance was that of a 
y of 10. 

Some improvement followed thyroid treatment but death occurred later. from a tuber- 
cular brain tumour. Goodall (Edinburgh). 


362) Byrom Bramwell, Myxoedema in man of 80. Clinical Studies V. Jany. 1907. 
Satisfactory recovery followed thyroid treatment. Goodall (Edinburgh). 


363) A. F. Martin, The Significance of Some Enlargements of the thyroid 
Gland. Brit. Med. Journ. Sept. 22th 1906. 


| Growth, development, uterine functions, and chlorosis may lead to increased func- 
tional activity and enlargement of the thyroid gland. 
_ Thyreocele may be a response to any of the above in an individual whose thyroid 
function is feebly performed. Heredity may exert an influence on thyruid function. 
Goodall (Edinburgh), 


364) Wagner v. Jauregg Zweiter Bericht über die Behsndlung des endemischen 
Kretinismus mit Sehilddrüsensubstanz. Wien. klin. Woch. 1907. No. 2. 


Die Beobachtungen an mit Schilddrüsensubstanz behandelten Kretinen sind in ein- 
zelnen Fällen schon 5—6 Jahre, in einer grossen Anzahl 3—4 Jahre fortgesetzt. Der 
Kretinismus in allen Graden wird auch noch in vorgeschrittenem Alter (nach den Beobach- 
tungen 27. Lebensjahr) durch die Behandlung mit Schilddriisensubstanz günstig beeinflusst. 
Der Erfolg ist um so besser, je früher man die Behandlung einleitet. In leichteren Fällen 
von wohl meist erworbenem Kretinismus, in welchen keine beträchtlichere Schädigung des 
Gehörorgans vorhanden ist, kann eine volle Heilung erzielt werden. Es können alle 
Symptome des Kretinismus beseitigt werden, wenn mit der Behandlung frühzeitig, zwischen 
dem zweiten und dritten Lebensjahre begonnen wird. Dieser Erfolg bleibt auch bestehen, 
wenn nach längerer Behandlung die Zufuhr der Schilddrüsensubstanz eingestellt wird. Bei 
einer Anzahl von schweren Fällen von meist angeborenem Kretinismus, gelingt es auch 
beim Einsetzen der Behandlung in einem frühen Alter nicht, einen vollen Erfolg zu er- 
zielen. Die Bebandlung begann in einem Alter von 1—3 Jahren. Ob ein noch früherer 
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Beginn (6 Wochen) zu einem vollen Erfolg tühren wird, lässt sich bei der Kürze der Be- 
handlungsfrist nicht sagen. Sowohl die auf Mittelohrerkrankung als auch die auf Laby- 
rintberkrankung beruhende Schwerhörigkeit des Kretins wird durch die Behandlung 
gebessert. Doch erscheint dies Symptom widerspenstiger ale andere Symptome des Kreti- 
nismus. Höhere Grade von Störungen der Gehörsfunktion können auch beı Beginn der 
Behandlung im zweiten oder dritten Lebensjahre nicht behoben werden. 

v. Boltenstern (Berlin). 


365) A. Eysseit v. Klimpely, Dic, Behandlung des endemischen Kretinismus 
mit Schilddrüsensubstanz. (Casopis lékafu éeskych. 1906. No. 46—47. 

Nach dem Beispicle und unter Anleitung von Wagners behandelte der Autor 
46 Kretine des mährischen Bezirkes Littau mit Schilddrtisensubstanz und erzielte bei den- 
selben, namentlich bei den reinen Formen des Kretinismus aufmunternde Erfolge. Die 
Körperlänge nahm in auffallender Weise zu. betrug bis 10'/, cm im Laufe eines Jahres 
und war selbst bei mehr als 20 Jahre alten Individuen deutlich zu konstatieren Ferner 
verschwand das Myxödem, der Appetit wurde besser, es stieg das Körpergewicht durch 
Fettansatz; die geistigen Fähigkeiten nahmen zu, Sprache und Gehör besserten sich, die 
etwa vorhandene Struma verkleinerte sich oder verschwand, die Sexualorgane entwickelteu 
sich, die Zähne schnitten besser durch usw. Die Tagesgabe betrug anfangs eine, später 
11/,—2 Tabletten à 0,3 g Schilddrüsensubstanz. Mühlstein (Prag). 


366) Léopold Lévi et Henri de Rothschild, Corps thyroïde et tempérament. 
(Société de biologie de Paris, seance du 8. Decembre 1906). 

Die Verfasser beschreiben den Fall eines 17 jährigen Mädchens, das nach Einnahme 
von 175 Schilddrüsenkapseln eine totale Umwandlung ihres Charakters erfahren hatte. 
Während sie früher meist schweigsam und trauriger Gemitsstimmung war, wurde sie 
heiter, gesprächig und lachlustig, die Züge wurden ausdrucksvoller, die Augen lebhafter. 
Der ganze Zustand machte den Eindruck einer nervösen Überreiztheit und schliessen die 
Verfasser hieraus, dass auch in anderen Fällen von Nervosismus es sich im Grunde un 
Hyperthyreoidismus handle. Diese erhöhte Tätigkeit der Schilddrüse kann durch ver- 
schiedene physiologische oder pathologische Zustände, wie Schwangerschaft, Menstruation, 
Klimakterium, gewisse Infektionen, oder auch durch gewisse Medikamente hervorgerufen 
werden. Auch kann gesagt werden, dass bei manchen Personen die Schilddrüse sich im 
Zustande eines labilen Gleichgewichtes befindet und es hierdurch zu nervösen, durch 


Hyperthyreoidiemns hervorgerafene nervise Erscheinungen kommen kann. 
E. Toff (Braila). 


367) Chalmers Watsen, The Influence of a meat diet on the thyroid gland in 
the Second Generation of meat fed rats. Journ. of Physiology XXXIV. Aug. 1906. 

The main appearances observed were the following: 

I. Great congestion of the gland, with entire absence of colloid, and little or no 
attempt at vesicle formation, the gland being in an unusually embryonic state. This appear 
ance was only observed in the case of animals which died in a fortnight after birth. 

IJ. An increase in the amount of the colloid, with thinning of the walls of the 
vesicles from pressure. This appearance was most pronounced in the case of animals 
whose weight and general nutrition at death was above the average of meat fed subjects. 

III. A diminution or entire absence of colloid with degeneration and shedding of 
the secreting cells. This condition was specially marked in the case of animals whose 
general nutrition was obviously defective. Goodall (Edinburgh). 


368) Guillain et Alquier, Etude anatomo-pathologique d'un cas de Maladie de 
Dercum. Arch. de Med. Expérimentale. Septembre 1906, pg. 680--687. 
Dans le corps thyroide et dans l’'hypophyse, on trouva une association de lésions de 
sclérose et de lésions hyperplasiques. . Aubertin (Paris). 


369) St. Ball, Risultati di alcune esperienze di tiroidismo sperimentale. 
(Ergebnisse einiger Versuche von expcrimcntellem Thyroidismus.) Giorn. d. R. Accad. 

d. Med. di Torino. Anno 67. No. 9—10. 
Durch Fütterung von jungen Hunden mit toxischem, aus von Thyreoidismus dureh- 


keuchten Beständen stammendem Materiale wurden schwere Veränderungen der Thyreoides 
hervorgerufen. A. Ascoli (Mailand), 


| 
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$70) Wiberti, Sulla attivita secretoria della ghiandula tiroidea in aleune com 
disione patologiche. (Über die Sckretionsfähigkeit der Schilddrüse unter einigen 
krankhaften URLS Verhandl. d. ital. pathol. Gesellschaft. 1905. (Lo Speri- 
mentale LEX. 


Verfasser fand als allgemeines Ergebnis: | 

In Fallen schwerer exogener oder endogener Intexikation ist die Granulabildung in 
des Zeilen der Schilddrüsenbläschen beträchtlieh erhöht. Am stärksten ist dieses bei 
Urimie der Fall. Die im Blut zirkulierenden Gifte wirken also als Reiz auf das Drüsen- 
epithel, dessen Funktion steigernd, was sich zumeist in Hypersekretion von Granulis, 
sekener in Vermehrung des Kolloids dokumentiert. Hierdurch scheint Lucianis Ansicht 
gestützt, der zum ersten mal diese Drüse als entgiftendes Organ mit antitoxischer Funk- 
tion auffässte. Der grosse Einfluss des Urämiegiftes auf die Schilddrüse spricht für Wech- 
selbesiehungen zwischen Niere und Schilddrüse. Das fuchsinophile körnige Sekretions- 
prodakt der Drüse scheint im Zusammenhang mit der internen Sekretion der Drüse zu 
stehen, Pappenheim (Berlin). 


%1) Payr, Transplantation von Schilddräsengewebe in die Milz. Lang. Arch. 
Ba. XXX 


Payr hat zunächst an Hunden- und Katzen versucht, Schilddrüsengewebe in die 
Milk zu verpflanzen. Bei einer Anzahl seiner Versuchstiere konute er feststellen, dass die 
überpflanzte Schilddrüse funktionierte. Dies ergab rich daraus, dass die Tiere nicht an 
Tetanie eingingen, wenn ibnen nach der Schilddrüsentiberpflanzung in die Milz die ganze 
Schilddrüse am Hals fortgenommen wurde. Es trat also keine Athyreosis ein; somit 
musste die überpflanste Schilddrüse funktionieren. Der Versuch gelang aber nur bei 
einigen Versuchstieren, nicht bei allen. Durch diese Versuche ermutigt, machte dann 
Payr bei einem an infantilem Myxoedem leidenden Kind von 6 Jahren eine Einpflanzung 
mütterlichen Schilddrüsengewebes in die Milz des an Athyreosis leidenden Kindes. Der 
Wundverlauf war obne Störung. Das Kind wurde intelligent, es erholte sich körperlich 
ausserordentlich. Man muss annehmen, dass die mütterliche tiberpflanzte Schilddrüse in 
die Milz eingeheilt ist und hier funktioniert. Anders lässt sich die auffallende geistige 
und körperliche Zunahme des Kindes nach der Operation nicht erklären. Obwohl Payr 
in der Deutung seines Falles noch vorsichtig ist, so ist doch mit Wahrscheinlichkeit an- 
zunehmen, dass das früher an Myxoedem leidende Kind eine funktionierende Schilddrtise 
in der Milz hat. Jedenfalls entwickelt sich das Kind in der Smonatlichen Beobachtangs- 
zeit nach der Operation auffallend. Coenen (Berlin). 


372) Lerda, 6. e Dietz, 8., Sulla resistenza degli animali tiroidectomissati 
all intossicazioni sperimentali. Accad. med. di Torino. 1905. No. 3. 


— — Sul potere antitossico della tiroide ibid. No. 5/6. 


‚. Ihre Untersuchungen sprechen nicht dafür, dass ektomierte Meerschweinchen weniger 
widerstandsfähig sind; wenn die Schilddrüse wirklich entgiftend wirkt, so kann dieser 
entgiftende Ausfall mindestens durch vikariiercnde andere Organe gedeckt werden. 

Ob aber die Schilddrüse überhaupt wirklich entgiftend wirkt, das haben Verfasser 
an der zweiten Versuchsreihe festzustellen versucht, auf Grund deren sie su dem Ergebnis 
kamen, dass die Schilddrüse keine antitoxische Funktion für die exogenen, bakteriellen 
und chemischen Gifte besitzt. Pappenheim (Berlin). 


373) R. Turré, Wirkung des Schilddrüsensaftes auf den Cholera- und den 
Typhusbazillus. Gac. Med. Catal. 1906. 
icht nur Blutserum und Leukozyten, sondern auch Gewebssaft speziell der Schild- 
drüse übt bakterizide Wirkung aus. Pappenheim (Berlin). 


374) Fierl, L, Sul potere di rigenerasione del Tessuto paratiroideo. (Über 
die Regeneratio igkeit des Parathyreoidgewebes. Archivio per le science mediche. 
Jg. . HE. 5. (Institut f. allg. Pathologie, Genus.) 


_ Verfasser hat an Hunden die GL parathyreoideae partiell reseziert, bald durch Ein- 
schnitte verletzt, und nach 27 Stunden bis 60 Tagen untersucht. Er fand vollständigen 
Mangel von Regenerationserscheinungen seitens des Epithels; nur zweimal stiess er auf 

okinetische Bilder. Dem Parathyreoidgewebe scheint demnach, wie dem Nerven- und 
Muskelgewebe, ein irgendwie reges Regenerationsvermögen abzugehen. 

A. Ascoli (Mailand). 
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375) D. Forsyth, A fatal Case of Myxoedema with Changes in the Parathy 
roid Glands. Lancet. January 19th, 1907. 

The patient was a married woman aged 68 suffering from debility and signs o 
myxoedema. Red cells, 100000: Hb 30 : Leucozytes 5000. 

No improvement followed thyroid treatment and death occurred; six parathyroid 
and two tongh brown bodies were dissected out. 

The thyroid was almost completely fibrous. The parathyroids showed unusual; 
marked acinus formation. The colloid secretion was undely copious and cqnid be trace 
in large channels in serial sections passing towards the surface. The tongh browm bodie: 
were 80 fibrosed that whether they were thyroids or parathyroids could notbe determined 

Goodall (Edinburgh). 


376) David Forsyth, Observations on the human Parathyroid Glands. Journ. of 
Physiology. XXXV. Dez. 1906. 
Parathyroids in the human subject most commonly lie near the posterior border of 
‘be thyroid at or near the junction of its middle and lower thirds. 
Their number decreases with age. 
Secretion may aggregate between the cells and - passes towards the lymphatics on 
the surface. Goodall (Edinburgh). 


377) W. E. Mae Callum, The Surgical Relations of the Parathyroid glands, 
Brit. med. Journ. Nov. 10th 1906. | 


After complete para-thyroidectomy in animals life can be maintained only with the 
greatest difficulty by the intravenous injection of parathyroid material. The symptoms are 
ifferent to those following thyroid ectomy and come on sooner. The parathyroids are not 
diseased in exophthalmic goitre. 
The anatomical relations of the glands are described, Goodall (Edinburgh). 


378) Chidichimo, J., Albidonna (Cosenza) Modo di comportarsi delle contra- 
zioni uterine dopo l’ablazione dei corpi tirodi. (Verhalten der Uteruskontrak- 
tionen nach Abtragung der Schilddrüse), La Ginecologia, d. 11. fase. 1907. 


I. Nach totaler Thyroidektomie werden die Uteruskontraktionen weniger energisch 
ale dic physiologischen und bleiben es ungefähr 4 Stunden lang, nachher steigt die 
Energie der Uteruskontraktionen regelmässig und ziemlich schnell, so dass nach ungefähr 
5 Stunden die Norm erreicht und manchmal überstiegen wird. 

IL Nach Abtragung eines blossen Lappens der Schilddrüse bleibt die Höhe der 
Uteruskontraktionen die gleiche wie jene der physiologischen Kontraktionen; in der Folge 
nehmen die Uteruskontraktionen an Höhe ab und verbleiben mehrere Stunden so. 

III. Die Abt eines, sowie beider Lappen der Schilddrüse ruft eine aus- 
gesprochene Tetanie des Uterus hervor und verlangsamt sie gegenüber der Norm. 

IV. Die Veränderungen, welche die Uteruskontraktionen aufweisen, sind nicht nur 


eine Folge der Thyroidektomie, sondern auch der Parathyroidektomie. | | 
A. Ascoli (Mailand). 


379) Erdheim, Über Tetania parathyreopriva. Mitteil. a, d. Grenzgebieten der Med. 
und Chir. Bd. XVII. No. 4—8. Pappenheim (Berlin), 


880) G. Vassale, Eclampsia gravidica ed insufficienza paraliroides (Eclampsis 
parturientium im Zusammenhang mit Mangelhaftigkeit der Parathyreoidese.) Gesellsch. 
für Medizin und Chirurgie, Modena, Sitzung vom 6. Juli 1906. 


Die Theorie, dass die Eclampsis parturientium mit dem Zustand der Parathyreoideae 
zusammenhängt, hat Verf. an der Hand von Versuchen und klinischen Beobachtungen vor 
einiger Zeit gegründet; später wurde dieselbe durch folgende Foststellungen unterstützt: 
a) Anatomisch-pathologische Beobachtungen, auf deren Grund Alterationen oder gänzlicher 
angeborener Mangel an einer oder beiden Parathyreoideae bei an Eclampsia gesterbenen 
Frauen nachgewiesen worden (Pepere, Zanfrognim); b) neue klinische Beobachtungen in 
bezug auf die heilsame Wirkung, welche die Behandlung mit Parathyreoidin auf die bei 
Eclampsia vorkommenden Krämpfe ausübt (Zanfrognini, Stradivari): e) neue experimentelle 
Untersuchungen an schwangeren Katzen und Mäusen (Zanfrognini, Erdheim, Thaler und 
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Adler), durch welche festgestellt werden konnte. dass bei latenter Unzulänglichkeit der 
Parathyreoideae im letzten Dritteil der Schwangerschaft schwere krampfhafte parathyroo- 
prive Erscheinungen auftreten (experimentelle Eklampsie). Verf. berichtet über drei von 
ihm selbst durch Entfernung von drei Paratkyreoideae operierte schwangere Hündinnen. 
Des Wohlbefinden dieser Versuchstiere dauerte bis zu den letzten Tagen der Schwanger- 
schaft. Bei zwei unter ihnen stelite sich cie experimentelle Eklampsie etwa zwei Tage 
wer der Geburt ein. An der einen wurde die Behandlung mit Parathyreoidin per os in 
sehr grossen Mengen unternommen; die Krämpfe hörten auf; die Darreichung des Para- 
tayreoidias wurde jedoch, auch nachdem die ersten Krampfanfälle bezwungen worden 
waren, fortgesetzt und darauf gebar die Hündin ohne Krämpfe drei Hündchen, die am 
dntten Lebenstage wegen sich bei der Mutter einstellenden Mangels an Milch starben. 

Die andere Hündin erfuhr keine Behandlung mit Parathyreoidin; etwa vierzig 
Stunden nach dem Ausbruch des ersten leichten Anfalls von parathyreopriver Tetanie 
sie unter einem heftigen Krampfanfall, ohne die schon zur vollständigen Reife gelangten 
Fötusse austreiben zu können. 

Bei der dritten Hündin stellten sich die Krämpfe erst einige Minuten vor der Ge- 
burt ein; es wurde ihr eine starke Dosis Parathyreoidin dargereicht. Die Hündin gebar 
sechs kleine, von deuen sie vier säugte und erzog. Während des Stillens stellte sich 
wieder ein heftiger Anfall von parathyreopriver Tetanie ein, der durch Darreichung grosser 
Mengen von Parathyreoidin bekämpft wurde. Darauf blieb das Befinden dieser, wie der 
ersten Hündin, ein ganz gutes. 

Im Harne dieser Hündinnen wurde Albumin (0,5—1°/,,) nachgewiesen, dessen Ge- 
talt in den letzten Tagen der Schwangerschaft zunahm. Das Albumin verschwand nach 
der Geburt und zwar ziemlich schnell. Dem Ausbruch der experimentellen Eklampsie ging 
bei diesen Hündinnen stets eine Periode der Oliguresie oder Anurie voran. Verf. macht 
ferser auf die klinische Analogie aufınerksam, welche zwischen den von ihm untersuchten 
Hündinnen und den an Eklampsie leidenden Frauen in bezug auf die Alteration der Nieren- 
funktion besteht. | 

Die Pathogenese der Nieren bei Schwangeren, welche beim Ausbruch: der latenten 

thyrecidinsaffiziens und infolgedessen der eclamptischen Krämpfe die bedeutendste 
Belle spielt, wird nicht nur durch antitoxische, sondern auch durch mechanische Ursachen 
(Dreck durch die schwangere Gebärmutter) bewirkt, welche Störungen des Blutkreislaufes 
in der Niere und Harnstockung hervorrufen. 

__Verf. konnte nachweisen, dass bei teilweise parathyreoidektomierten Hunden die 
partielle Verschliessung des Harnleiters das schnelle Auftreten schwerer parathyreopriver 
Krämpfe hervorruft, die im Laufe von 15—20 Stunden den Tod des Tieres bewirken. 

elanstrengung und Nervenermüdung können ferner, wie bekannt, den Ausbruch 
der Pazathyreoidinsuffizienz zur Folge haben. Dass bei Primiparen, bei welchen die mecha- 
nischen Ursachen infolge des Druckes auf die schwangere Gebärmutter zweifelsohne eine 
éeutendere Rolle spielen und bei welchen überdies die Geburtsdauer eine längere ist, 
die Eklampsie öfter vorkommt als bei Pluriparen, ist daher leicht erklirlich. 
| A. Ascoli (Mailand). 


81) V. Fremmer, Experimentelle Versuche zur parathyreoidealen Insuf- 
fisiens inbesug auf Eklampsie und Tetanie, mit besonderer Bertick- 
sichtigung der antitoxischen Funktion der Parathyreoideae. Monatsschrift 
für Geb. u, Gyn. Bd XXIV. Heft 6, Pag. 748. 


_ Nachdem durch eine Anzahl von Experimenten bewiesen worden war, dass die 
derseits dicht an der Schilddrüse gelegenen Glandulae paratbyreoidene (Bei- 
schilddrfisen ram Unterschied von Nebenschilddrüsen [Kölliker]) entsprechend ihrem von der 
ganz verschiedenen histologischen Bau auch eine Funktion besitzen, welche mit 
der der Schi und der Nebenschilddrtisen nicht zusammenhängt, dass bei Kaninchen 
und Hunden die totale Entfernung dieser Drüsen den Tod zur Folge bat, dass ferner nach 
perüeller Entfernung derselben Tetanie eintreten kann und dass bei Tieren, welche die 
eExstirpation überstanden haben, durch Trächtigkeit, Werfen und Säugen tetanische 
Anfälle entstehen können, hat Vassale die Theorie aufgestellt, dass die Eklempaie der 
~lWeageren Frauen mit partieller Insuffizienz der Beischilddrüsen zusammenhängt. Auch 
Weht er in einem Extrakt dieser Drüsen ein spezifisches Heilmittel gegen Eklampsie. 
de Frommer hat sur Nachprüfung dieser Theorie zuerst bei einer trächtigen Hündin 
ı von den vier Beischilddrtisen exstirpiert; danach traten Haut- und Muskelzuckungen 
aber nur einen Tag anhielten Am fünften Tage nach der Exstirpation implan- 
Werte er 12g sterile menschliche Plasenta intraperitoneal. Danach trage von neuen 
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Zuckungen auf, nach weiteren fünf Tagen wirft die Hündin drei lebende Junge, welche 
sie säugt. Sie hat noch weiter Zuckungen, die aber schwächer werden. Die Jungen 
sterben innerhalb von 48 Stunden und danach erholt sich die Hundiu schnell vollkommen. 

Bei nichtträchtigen Kaninchen entstand allein durch einseitige Exstirpation der 
Drüsen keine Tetanie (zwei Versuche), dagegen durch gleichzeitige oder darauf folgende 
intraperitoneale Einverleibung von menschlicher Plazenta tödliche Tetanie (je ein Versuch). 
Totale Exstirpation der Parathyreoideä allein führte zu Kachexie und Tod ohne tetanische 
Erscheinungen, gleichzeitige Thyreoideektomie zu akuterer tödlicher Tetanie (je ein Fall). 

Die Plazenta scheint demnach giftige Substanzen zu enthalten, welche bei ungestôr- 
tem Stoffwechsel ohne Schaden vertragen wurden, bei gestörtem Stoffwechsel durch para- 
thyreoidale Insuffiziens aber ihre Giftwirkung entfalten können. 

Ein Zusammenhang mit Eklampsie scheint aber doch nicht zu bestehen, da die bei 
der kräftigen Hündin beobachteten Erscheinungen sich von eklamptischen Anfillen durch 
ihren Typus und durch die Erhaltung des Bewusstseins unterschieden. 

Die Einverleibung von Plazentarsubstanz bewirkte in allen (drei) Beobachtungen 
Albuminurie. Felix Heymann (Berlin-Charlottenburg). 


882) Pepere, Schwangerschaftseklampsie und Parathyreoidkirperinsaf- 
fisiens. Verhandlungen der italienischen patholog. Gesellschaft 1906 Rom (Lo Speri- 
mentales LIX). 

Als Beweis ftir Vassales Theorie führt Verf. die histologischen Ergebnisse von 
vier Eklampsiefällen an. | 

In drei Fällen bestanden Defektanomalien an zwei Parathyreoidkörpern, im vierten 
Fall schwere Schädigungen der einen Drüse. Pappenheim (Berlin). 


383) P. Manca, Il rene del cane dopo l’ablazine completa del apparecchio 
tiro-paratiroideo (Lo Sperimentale 1905. Fasc. 6). 


Auch diese Untersuchungen suchen einen Beitrag tiber den Zusammenhang swischen 
Schilddrüsensystem, Tetanie und nephritischer Schwangerschaftseklampsie, welch letztere 
angeblich durch Schilddrüsenbehandlung günstig beeinflusst wird, und wie ja auch ihrer- 
seits die Schilddrüse bei Menstruation und Schwangerschaft schwillt. 

Es besteht die Frage, ob die Eklampsie Folge oder Koeffekt der toxogenen Nephritis 
bzw, funktionellen Nierenerkrankung ist, ferner ob die Schilddrüse als entgiftendes Organ 
versagt und infolge ihrer Insuffizienz oder Inaktivitätsatrophie die Ursache der nun sich 
dokumentierenden intoxikativen Eklampsie wird oder ob sie gar selbst tür die Giftquelle 


a ist. 

Verf. bringt folgenden isdirekten Beitrag zu dieser Frage indem er die pathologische 
Anatomie der Nieren nach der Thyreo-Parathyreoidektomie bei Hunden studierte. Seine 
Ergebnisse waren folgende: 

1. Mit den Folgeerscheinungen der Ektomie zeigt sich die Niere regelmässig mit- 
erkrankt und zwar öfter schon dann, wenn die erwähnten Symptome sich noch kaum 
bemerkbar gemacht haben. 

2. Daraus folgt, dass die Blumache Behauptung nicht zu recht besteht, dass diese 
Nierenveränderungen erst längere Zeit nach der tiberstandenen Operation auftreten. 

3. Ausserdem haben diese Nierenveränderungen, im Gegensatz zu Blums Aussagen, 
nichts Spezifisches; sie sind interstitieller oder parenchymatöser Natur. Meist überwiegen 
die parenchymatösen Veränderungen. 

4. Überleben die temporär immunisierten Tiere die Exstirpation unter sonst normalen 
Lebensbedingungen und entstehen später chronische, an Myxödem erinnernde Erscheinungen, 
so findet man fettige Degeneration der Nierenepithelien und keine oder nur sehr wenig 
bedeutende akute Erscheinungen. Pappenbeim (Berlin). 


884) Massaglia, Experimente an Hunden, welchen einseitig die Neben- 
schilddrüse exstirpiert ist, Gazz. degli ospedal. 1906. No. 98. 


Exstirpiert man einseitig die Nebenschilddrüse und ermtidet die Tiere, so treten 
konvulsivische Anfälle mit Albuminurie auf. Die zurückgebliebene intakte Drüse ist also 
nicht imstande, die durch Muskelanstrengung gebildeten „Ermüdungstoxine“ zu paralysieren 
und za entgiften. 

Ganz ähnlich wie dieser Symptomenkomplex ist derjenige der Schwangerschafts- 
nephritis und Eklampsie. 


— 285 — 


Dieses deutet auf funktionellen Zusammenhang zwischen Nebenschilddrüse und 
Nierenapparat. Pappenheim (Berlin). 


385) K. Alguler, Glandules parathyroidiennes et convulsions. Gazette des hôpi- 
taux, 1906. Page 1527-1534. 


Revue générale. Dans l'exposé l’auteur oublie de citer la thèse de James (Bor- 
deaux 19056—1906) inspirée par Sabrazés et exécutée sous sa directions, dans laquelle 
figurent deux intéressantes observations de tétanie, l’une consécutive A une ablation de 
gôitre (les parathyroides avaient été enlevées); l'autre, au cours d’une dilatation de l'estomac 
guérie après lavages. Sabrazès (Bordeaux). 


386) Blelbtreu, Über den Einfluss der Schilddrüse auf die Entwicklung des 
Embryo. Deutsch. med. Wochenschr. 1907. No. 1. 


Verfütterung von Schilddriisensubstanz an Kaninchen lässt dieselben steril bleiben, 
oder die Tragzeit wird verlängert, oder die Jungen kommen tot zur Welt. 

Nun wirkt in ähnlicher Weise die Röntgenisation, sowie Cholininjektion, d. h. sie 
raft Resorption der Früchte hervor. Verf. nimmt folgenden Zusammenhang zwischen 
Rôüntgenisation i. e. Cholininjektion und Schilddrüsenintoxikation an. 

Durch die Rôüntgenbestrahlung etc. wird eine in der Schilddrüse enthaltene Sub- 
stanz irgendwie in Aktion gesetzt, welche die schleimigen Substanzen, die der Embryo zu 
seinem Aufkommen braucht, spaltet (Mueinase). Pappenheim (Berlin). 


387) E. Gross, Über die Beziehungen der Tetanie zum weiblichen Sexual- 
apparat. Münch. med. Wochenschr. 1906. No. 38 


Gross teilt einen Fall mit, in welchem vom Uterus aus und zwar sowohl vom 
puerperalen Uterus nach kurzdauernder Schwangerschaft, ala vom nichtschwangereh Uterus 
durch Erregung von Kontraktionen Tetanieanfälle ausgelöst werden können. Die Auf- . 
fassung der beobachteten Krampfanfälle als Tetaniekriämpfe ist durch den typischen Ver- 
lauf dieser und das Auftreten des Fazialisphänomens während des Anfalles berechtigt. 
Die Tetaniekrämpfe wurden nicht durch das Trousseausche Verfahren, sondern durch 
Reise vom Uterus aus reflektorisch ausgelöst. Diese Art der Auslösung der Krämpfe setzt 
Gross mit Neumann mit dem Trousseauschen Phänomen in Parallele und erklärt den 
vorliegenden Fall, da spontane Krämpfe nicht beobachtet wurden, wohl aber künstlich 
auf reflektorischem Wege tetanische Anfälle ausgelöst werden konnten, als latente 
Tetanie im Sinne Frankl-Hochwarts. Der Zusammenhang mit dem Sexualsystem ist 
unzweifelhaft. Die wie ein Experiment wirkende Wiederholung beim zweiten Kurettement 
Jässt einen Zufall wohl ausschliessen. Sehr wahrscheinlich lösten Kontraktionen des Uterus 
die Krämpfe reflektorisch aus. Nach vorhergegangener allgemeiner Dilatation des Uterus 
erfolgen bei gewissen intrauterinen Eingriffen kräftige Kontraktionen des Uterus. In der 
der Einführung eines Laminariastiftes folgenden Nacht traten Anfälle von Parästhesien 
und Steifheit der Finger auf. Die Möglichkeit, dass durch Reizung der infolge der Retentio 
placenta bzw. infolge einer Endometritis, welche konstatiert wurde, pathologisch erregbaren 

ternsschleimhautnerven Krämpfe ausgelöst wurden, ist auszuschliessen, weil bei der Ein- 
führung der Laminaria, bei der Sondierung und Atzung des Uterus Anfälle auch leichterer 
Art nicht beobachtet wurden. Deshalb darf man die Krämpfe auch nicht als hysterische 
deuten, zumal sonstige hysterische Symptome fehlten. Auf die Abhängigkeit bzw. Aus- 
lösbarkeit der Tetanieanfälle vom Uterus kann vielleicht auch das Auftreten dieser zur 
Zeit der Menstruation bezogen werden. Ausser diesen durch Uteruskontraktionen ausser- 
halb und während der Schwangerschaft ausgelösten Tetanieanfällen gibt es sicher Fälle 
von Tetanie bei Schwangeren, Gebärenden und Säugenden, in welchen ein solcher Zusammen- 
hang nicht sichtbar ist. Derartige Fälle sind mehrfach berichtet. Auch Verf. teilt zwei 
derartige Fälle mit. v. Boltenstern (Berlin). 


388) J. Ewing, The Pathological Anatomy and Pathogenesis of the Toxaemia 
of Pregnancy. Studies of the Path. Dept. of Comell University. V. 1906. 
Observations on eclampsia with haemorrhagte hepatitis, acute jellow atrophy, and 
pernicious vomiting are made. 


relation between pregnancy and leuksemis has not been satisfactorily demon- 
strated but the frequency of leukaemia after pregnancy seems too great to be mere 
coincidence. 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 2. 19 
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The presence cf leucin and fyrosin in tke urine in the toxemm of preguancy 
and it leuksemia is a feature in common. Goutall (Kuinburgh). 


389) W. Welebardt und W. Piltz, Experimeatelle Studien über Eklampsie. Deutsch. 
med. Wochenschr. 1906. No. 46. 


Die Versuche, ein leicht zu beschaffendes, mögiichst aseptisches Plazentarzift herzu- 
stellen, haben zur Gewinnung eines, konstante Resultate ergebenden Testtoxius geführt. 
Nach Injektion ihres Synzytiotoxins wurden zwei differeute ‘irilgifte der Plazentarendo- 
toxine charakterisiert und zwar zunächst cine Hydrogel Yindende Komponente, ein Blut- 
gerinnuuy hervorrufendes Gift. Dies Teilgift aber scheiut nicht das deletäre unter den 
Synzytioendotoxinen zu sein, vielmehr das zweite, welches vor allem das Atemzentrum 
affisiert. Bei Injektion geringer Mengen der Testtoxins in die Mesenterinlvene trat die 
Wirkung der Hydivgel tindenden Komponente nicht beaondeıs in den Vorde:grund, dagegen 
starben die Tiere sehr bald nach der Injektion unter Atemstilistand und Krämpfen. Das 
Herz schlug noch etwas weiter. Nach wiederholter Injektion noch geringerer, nieht téd- 
licher Mengen des Testtoxins gelang es, recht neträchtiiche Resistenzerhöhuug des In- 
jektionsticres gegen die Toxinwirkung zu erzielen. 

Die so immunisierten Tiere gingen nicht mehr zugrunde, wenn für unvorbehande!te 
Kapinchen tödliche Dosen injiziert wurden. Aber die ‘Tiere lagen längere Zeit mit ver- 
laugsamter Atmung tcilnahmslos, fast soporüs da, erholten sich dann rasch und zeigten 
keine weitere pathologische Erscheinuug. Bei diesen Tieren scheint das akut deletär 
wirkende Gift gehemmt zu sein, sodass es nur protrahierte Somnolenz hervorrief, den Tod 
jedoch nicht schnell herbeiführte. Es handelt sich wohl nicht um eine direkte Absättıgung 
des ‘Toxins durch Antitoxin, sondern um die Wirkung eines Hemmungskorpers. welcher 
auch bei zahlreichen anderen Prozessen, bes denen £ndotoxinwirkung in Frage kommt, 
eine nicht uncıhebliche Rolle zu spielen ecbeint. Mit dem künstlich hergestellten Heıin- 
mnagskörper wurden vor der Injektion Kenincheo passiv immunisiert. Sie blieben nach 
der Injektion des l'esttoxins am Leben, wahicrd die nichtimmunisierten Tiere starben. Sie 
zeigten das gleiche Bild der aktiv imimuuisizıtn Tiere. +. Bultenstern (Berlin‘. 


390) W. Liepmonn, Zur Ätiologie und Therapie der Eklampsic im Wochen- 
bett. Zentralbl. für Gynakol No. 24. 8. 695. 


Das in der Plazenta entstehende Ekkunpsiegift achädigt besonders dus Gehirn. die 
Nieren und die Leber. Es kann in der Leber retiniert werden. Wird die ganze T»xin- 
menge in der Leber zunächst retiniert, aber nicht neutralisiert, so kann das Gift im 
Wochenbett wieder in die Blutbahn gelangen. und wenn inzwischen der Organismus durch 
andere Schädigungen empfindlicher dafür geworden ist, so entsteht Wochenbettscklampsie. 
Therapeutisch empfiehlt Liepmann grosse Kochsalzinfusionen, eventuell Aderiass, Ana- 
leptika subkutan (Kanıpfer, Koffein. Digitalis), künstliche Atmung, die mit !/, stündigen 
Pausen tagelang fortzusetzen ist, dazwischen kalte Waschungen und Packungen, môghchste 
Vermeidung von Narkotizis. Felix Heymann (Berlin-Charlottenbure - 


391) Eduard Martin, Versuche über den Einfluss einer intravenösen In- 
jektion von Plazentarsubstanz auf den eigenen Organismus bei Kauin- 
chen. Monatsschrift für Geburtsb. und Gynakol. Bd. XXIV. Nov. 1906. Pag. 590. 


Um die von Veit auigestellte Thecric ier Vergiftung der Mutter durch Deportation 
ihrer eigenen Plazentarzotten experimentell vachzupriifen. bat Martin bei tracutigen Ka- 
ninchen in der zweiten und dritten Woche das eine Uterushorn exstirpiert, die Plazenta 
aus demselben herausgenommen, mit NaCl verrichen (im Verhältnis von 1:4) und von der 
zentrifugierten Emulsion 2,0 cem dem Muttertiere und anderen Kaninchen iutravenös ein- 
gespritzt, ferner diese Emulsion auf ihre hamolytische und agglutinierende Wirkung auf 
dus Blut des Muttertieres geprüft. 

Ven zwölf gesunden Kaniuchrn wurde die Injektion reaktionslos ertragen, die 
Plazentarsubstanz übte weder «une agglutinicreude nech eine hamolytische Wirkung auf 
das Blut derselben oder eines Kontrolltieres aus. Messelbe Resultat gab ein Kontroll- 
versueh mit Uterussubstanz eines nicht gueriden Kaninchens. 

Dann hat Martin die gleichen Versuche an zwülf Kaninchen wiederholt. welche 
durch Chromintoxikation eine parenchvinztös Neplrits aquiriert hatten. Das Resultat 
war chentalls vellig negativ. 
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Bei Kaninchen übt also die Überschüttung mit eigner Plazentarsubstanz keine 
Giftwirkung aus. Martin will aber, obwohl er durch die Veitsche Theorie «u seinen 
Versuchen veranlasst worden ist, aus den für das Kaninchen gefundenen Tatsacheu keine 
Schlüsse auf den Menschen und folglich auch keine für oder gegen die Veitsche Theorie 
ziehen. Felix Heymann (Berlin-Charlottenburg). 


392) G. M. Edebehia, Ein neuer durch Nierendekapsulation geheilter Fall von 
puerperaler Eklampsie. Zentralbl. f. Gyn. No. 25. Pag. 719. 


Der dritte von Edebohls operierte Fall Alle mit Heilung. Nach der Operation 
sofort sehr starke Steigerung der vorher herabgesetzten Harnstoffausscheidung und all- 
mähliches Verschwinden von Eiweiss und Zylindern aus dem Haru. 

Felix Heymann (Charlottenburg-Berlin). 


393) Conti, Über einige Chara! tere spezifischer Antitoxine im Blutserum des 
Epileptikers. Zentralbl f. Nervenheilkunde. Bd. XXVIIL 1905. 


Der Verf. kommt zu folgenden Sthitissen: 

1. Die antitoxische Wirkung des Blutserams der Epileptiker gegen spezifisches 
Antiserum ruft keine wesentlichen Modifikationen in den verschiedenen akzessialen und 
interakzessialen Phasen des regulierten Krankheitsverlaufer ‚hervor. 

2. Besonders in den Perioden der Verschlimmerung (S. 1. epilepticus) nimmt das 
Antitoxin des Serums bis zum Verschwinden ab. 

3. Bei fortgesetzter Zufuhr der Injektionen von Antiserum. sowie auch solcher von 
epileptischem Hypertoxin tritt Verschlimmerung im Krankheitszustande ein mit gleich- 
zeitiger Verringerung der antitoxischea Kraft des Bhitserums gegenüber dem spezifischen 
Antiserum. Pappeaheim (Berlin). 


3%) Cont, Über das Wesen und die Spezifisität der im Blatserum der Epilep- 
tiker enthaltenen toxischen Stoffe. Zeutralbl. f. Nervenkeilk. und Psychiatrie. 
Bd. XXVIII. 1905. ‘(Cf Fol haem. III, pag. 316.) 


Der Verf. kommt su folgenden Schlüssen: 

1. Sernm der Epileptiker in akzessialen oder inerakzessinlen Phasen entzogen, wird, 
in einer Dosis von 10 ccm anderen Epileptikern injiziert, von diesen ohne Auslösung akuter 
vertragen. 

2. In schweren Fällen, besonders im Status epilepticus, ist das Serum oft stark 
hypertoxisch und ruft selbst in kleinen Dosen bei jedem Epileptiker sofort Phänomene 
akuter Vergiftung bzw. Verschlimmerung der epileptischen Symptome hervor. 

3. Die Hypertoxisität kann auch einige Tage vor dem Ausbruch der sichtlichen 
Verschlimmerungsphasen im Serum erscheinen. 

_ 4 Ein Epileptiker reagiert während der Verschlimmerungsphase auf Injektion des 
eigenen hypertoxischen Serums nicht sichtlich. Während der Remission des normalen 
Erscheinens zeigt er nach der Injektion seines Giftserums sofort Zeichen akuter Ver- 


5. Bei nicht epileptischen Menschen kann eine Injektion des hypertoxischen Serums 
akute toxische Wirkung hervorbringen. die aber weniger heftig als bei epileptisch dis- 
Ponerten Menschen und ohne spezifisch crileptische Symptome verläuft. 

6. Verschiedene Tierspezies sind de: Injektion gegenüber völlig refraktär. 

7. Die Hypertoxizität ist einer sensibifisierenden d. h. thermostabilen Substanz zu- 

iben. Pappenheim (Berlin). 


$05) W. Sehreiber, Mit Phosphor geheilter Fall von Osteomalazie. Budapesti 
Orvosi Mjsag 1906, Heft 3. Pappenheim (Berlin). 


$96) Ludwig Seits, Die Follikelatresie während der Schwangerschaft, ins- 
besondere die Hypertrophic und Hyperplasie der Theca interna-Zellen 
(Theca-Luteinsellen) und ihre Beziehungen zur Corpus luteum-Bildung. 
Arch. f. Gyn. Bd. LXXVIL Heft 3. S. 203. 


‚, Während der Schwangerschaft findet nach Verf. wohl ein Wachstum aber keine 
Reifung von Follikeln statt. Die grösseren Follikel verfallen sämtlich der Atresie. Sie 
erreichen dabei selten mehr als Erbsengrösse. Vert. unterscheidet eine zystische und eine 
obliterierende Form der Atresie. Bei beiden kommt es zur Hyperplasie und Hyper- 
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trophic der Theca interna-Zclien. Dic Intensität dieses Liozcoses ist :nui iuell ver- 
schieden und ninunt mit dem Fortschreiten der S-l:wans-tschaft zu. Die Zetlwucherung 
erreicht ihr Maximum kurz vor der Geburt und hldet sich im Wochenseit — häufig 
unter byuliner Degeneration — wieder zurück. Vert. bezcichnet diese Zelleu "ven bret 
Ähnlichkeit mit den — genctisch von ihnen verschiedenen — Luteinselleu als Theka- 
luteinzellen. 

Dieselben erstrecken sich von der atretischen Follikeln aus weit in die Tiefe. Za- 
weilen findet man sic auch ganz isoliert im Stroma. aus dessen Zellen sie Lervorgehen 
(Stromaluteinzellen), Sie dürfen nicht mit deziduähnlichen Zilien verwechseit werden, 
welche sich vom 4. Monat an iu der Albuginea finden. 

Eine gewisse Abulichkcit mit 1hnen besitzen eigentümliche grosse Vigmentz len 
innerhalb der Corpora fibrora, welche mit der Schwangerschaft nichts zu tun haben. 

Ausserhalb der Schwangerschaft sieht man Hvyocrtrophie der Theca interna-Zellen 
1. bis zu einem gewissen Grade bei Neugeborenen; weniger bei älteren Kindern, aber auch 
bei Neugeborenen ist die epitheloide Form und der Fettgehalt weniger deutlich, 2. sehr 
spärlich bei einigen Erkrankungen (Myome, gonorrhoische Adnexerkrankung). 

Die Thekaluteinzellen sind also nicht für Schwangerschaft alleın charakteristisch, 
sind aber in der Schwangerschatt spezitisch stark. ausgebildet. Ahnlich stark kommen sie 
nur bei Blasenmole uc Chorionepitheliom vor. Ihre funktionelle B deutung ist us-icher. 
Eine innere Sekretion im Sinne cer sögena.nten ,intergtitie'len Drüse“ wäre nu: inner- 
halb der Schwangerschaft ınöglich, da sich ausserhalb der Schwangerschaft vor einem 
derartigen Gebilde beim Menscher meist vichts nachweisen lässt. Nimmt man run innere 
Sekretion an, so ist sie doch nicht mt der von Born-Fraenkel tür das C- rpus luteum 
angenommenen Sekretion zu identifizier::. da die Thekaluteinzellen bindegewebigen. die 
echten Corpus luteum-Zellen dagegen wahrscheinlich epithelialen Ursprungs sind. Sieht 
man von der inneren Sekretiou für die Thekazcllen ab. so kaun man annehmen, dass 
das in ihnen abgelagertc Fett ats Nährmaterial für dus wachsende Ei dient. und das 
die einmal erworbene Fähigkeit dwser Zellen, Fett in sich aufzuspe.chern, wich nach 
dem Tode der Eizelle bestehen vleint. Während der Schwangerschaft wuchern dann die 
nackazellea auf Kosten der zugrunde gehenden Eier, nebmen dessen Nährmatzzıal ia 
Verf. glaubt also, „dass es sich nicht um cine innere Sekretion wit Produktion 
eines spezifischen Sekrets sondern nur um cime durch erhöhten Blutafflux und Ein- 
wirkung spezifischer Schwangerschafisreize, die au die Tätigkeit des Zellcnepithels ge 
bunden sind, bewirkte Hypertropluc und Hyperplisie der Zellen der Theca interna handelt, 
die mit einer physiologischen fettisen Infiltration der Zelten und Bildung von Lutein 
ciuhergeht*. 

Die Luteinzellenwucherung bei Blasenmole und Chorionepitheliom, resp. dic dabei 
entstehenden Ovarialtumoren sieht Verf. im Gegensatz zn Vick, Jaffe u. a nicht als 
primär an, sondern meint, .das« die Blasenmole und das Chorionepitheliom, die sich aus 
noch nicht näher bekannten Ursacheu entwickeln, zur ZYstenbildung und zur ddematieen 
Durchtränkung des Ovari:lstromas fübren, teils durch Zirkulationsstörungen mechanischer 
Natur, teils durch chemisclic Stoffe. die wahrscheinlich mit der chorioepithelialen 
Wucherung der Zotten in einem Abhdugigkeitsverhdltms stehen. 

Die sogenannten versprengten l.uteinzellea sind in diesen Fällen grossenteils nicht 
von einem Corpus luteum aus veorspreng:, sondern aus atretischen Follikeln und aus 
Suomazellen — ebenso wie die Stremaluteinzelier ua Ovarium Schwaugerer — entstanden. 
Diese „Luteinzysten- sind deshaly von den cigentlichen Corpus luteum-Zysten vollständig 
zu trennen und als .Follikelluteiuzyaten zu bezeichnen. Da diese nur in der Schwaneer- 
schaft, bei Blasenmole und bei Chorionepithcliom vorkommen, sind sie wahrscheiclich 
durch Substanzen veranlasst, die vom Chorionepithel sus in den mütterlichen Kreislarf 

elangen. 

5 Sie Untersuchung wurmaler Corpora lutea vom Menschen ergab, dass 1. schou in 
zweiten Monat die regressiven Veränderungen der Luteinzellen beginnen, und dass das 
Corpus luteum seine erisste Ausdehnuug Ende des zweiten bis Mitte des dritten Monats 
erreicht, 2. dass in der Grisse starke individuelle Schwankungen vorkommen, 3. dass die 
Intensität der regressiven Prozesse in den srüteren Monaten ausserordentlich schwankt 
Nach diesen Befunden könnte cine innere Sekreuen des Corpus luteum (Bo ru-F raenkel) 
nur für die crsten reiden Monate in Krewe kommer 


Felix Hermann (Charletteuburg-Berlin). 
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397) B. P. Watson, On the state of the Ovaries during lactation with special 
reference to the luteal tissue. Journ. of Physiology. XXXIV. August 1906 


The material employed consisted of the ovaries of » consecutive series of 20 rats 
which were killed in the puerperium, at periods varying from 36 hours to 23 days after 
partarition. The ovaries show very uniform appearances in the entire series. The corpora 
lutea are large and visible to the naked eye as reddish excrescenses on the surfacc of the 
ovary. Om microscopic examination they present the size and appearances of the corpora 
Intea of pregnancy, being much larger than the corpora lutea which develop in the ab- 
sence of pregnancy or lactation. It is obvious that this must be explained in ons of the 
two ways: 

D These bodies are the corpora lutea of pregnancy which do not degenerate in 
the later part of gestation in the manner commonly accepted, but persist throughout the 
lactation period or 

b) They are developed from follicles which have ruptured at or shortly after 
parturition, and have attained a larger size than obtains in animals which are not nursing. 

It is important to note that the corpora lutea of a rat 36 hours after parturition 
do not differ im size or appearance from those of animals killed when their young are 
weaned at the age of three weeks. This suggests that they are the corpora lutea of 
pregnancy. Whichever explanation turns out to be the correct one, the st»te of the 
ovaries described appears to indicate that the luteal tissue is functionally active during 
lactation. Goodall (Edinburgh). 


398) J. H. A. Marshall and W. A. Jolly, Preliminary Communication upon 
ovarıar transplantation and its effect on the uterus. Journ. of Physiology. 
XXXIV. August 1906. 

The ovaries were removed from the normal position in a number of female rate» 
and transplanted on to the peritoncum in an approximately mid-ventral position in the 
same individuals. The animals were killed after varying intervals. usually between two 
and three months subsequently, when it was found that in the majorfty of cases the grafts 
were completely successful, the transplanted ovaries being practically normal in all respects 
histologically. The grafted ovaries of rats killed during ihe non breeding season were 
found to contain ova and follicles apparently in a state ui growth, while the transplanted 
ovaries of animals killed in the breeding season containcd typical corpora lutea. 

_ In other experiments, the ovaries were removed irom rats, and transplanted on the 
peritoneum in other rats. In some cases the grafts were absorbed, but in others the 
ovaries were discovered in position when the animals were killed two or three months 
after the transplantation. In the latter cases, it was found on histological examination 
that the ovarian stroma had undergone fibrous degeneration and that the ova had com- 
pletely disappeared although Graafian follicles were still recognisable. 

A similar result was obtained in a monkcy in which ovaries from another monkey 
were grafted. its own ovaries being at the sane time removed and grafted on to the 
peritoneum. 
| After ovaritomy (without transplantation) it was found that the uterus underwent 
degeneration, usually of a fibrous nature. 

The normal condition of the uterus is under the influence of the ovary probably by 
means of an internal secretion. Goodall (Edinburgh). 


399) C. J. Bond, An Inquiry into some points in Uterine and Ovarian Physio- 

logy and Pathology in Rabbits. Prit. Med. Journ. July 21st. 1906. 

1. The presence of functional'v active ovarian tissue is necessary for the uterine 
function, or that portion of it which is concerued with the preparation by the endo- 
metrium of a suitable nidus for the imbedding of fertilized ova. 

2. The presence of the uterine or endometrium tissue is not, on the other hand, 
Necessary for the carrying on of cvarian function, either ovulation or the production of 
the internal secretion associated with cestrus. 

. 3. One question of the endometrium in the ancestrous state is the secretion of a 
+ watery fluid of low specific gravity, containing a large ammount of sodium chloride 
In solution. 

4. There is some antagonism between this function and that portion of the internal 
secretion of the ovary which is specially concerned in producing pro-æstrous chauges in 
the endometrium. 
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5. The mechanism by which the ovary obtains its stimulus from the endometriem 
consequent on pregnancy is circulatory and not nervous. 

6. The bilateral uterus and ovaries may be regarded as single glands as regards 
function, and after removal of one portion the remainder may hypertrophy under certain 
conditions. 
| 7. The necessary conditions are copulation which determines ovulation and the 

stimulus of pregnancy. 

8. The hypertrophic changes in the ovary after unilateral oüphorectomy structurally 
resemble those of early pregnancy. 

9. After unilateral oëphorectomy with hysterectomy the hypertrophie stimulus is 
supplied by repeated ‘coitus. 

10. The prevention by previous hysterectomy of the secretion of the saline fluid 
by the endometrium of the anœstrous uterus favours the overgrowth in the ovary of 
lutein tissue. 

The experiments seem to prove that the endometrium has a secretion peculiar to 
the anœstrous state. That a substance is elaborated by the pregnant uterus which stimu- 
lates the growth of corpora lutea in transplanted ovaries. 

That the ovary elaborates an internal secretion having an anabolic influence on the 
uterus increasing at intervals and so producing proestrus and œstrus A further elabo- 

ration of this substance occurs during pregnancy due to a stimulus derived from the 
endometrium at the sites of the trophoblasts and provides for the increased growth of 
endometrium associated with pregnancy, while the ancestrous saline secretion of the aterus 
is antagonistic to the ovarian secretion and during the anœstrous period overcomes the 
ovarian reaction now reduced in intensity or amount. Goodall (Edinbargh). 


400) K. Baseh, Beiträge zur Physiologie und Pathologie der Thymus. L Über 
Ausschaltung der Thymusdrüse. Jahrbuch f. Kinderheilk. Bd. LXIV, Heft 2. 


In der vorliegenden Mitteilung teilt Verf. die Resultate seiner Studien über die 
Thymus, und zwar speziell Beobachtungen über die Folgen der Thymusausschaltung mit. 
Diese Arbeit, ausgezeichnet durch die Exaktheit der Beobachtung und die kritische Ver- 
wertung der Res te, bietet zahlreiche wichtige Ergebnisse und Anregungen, die nicht 
nur für den Pädiater und den Pathologen von hervorragendem Interesse sind. 

Nach einer kritischen Übersicht über die vorliegende Thymusliteratur bespricht der 
Autor die Wandiungen der Lehre von der Entwicklung der Thymus. Er teilt mit Ham- 
mar, Stöhr die Auffassung, dass die Thymus entwicklungsgeschichtlich, histologisch und 
chemisch (J. Bang) prinzipiell von den Lymphdrüsen verschieden ist. Die sog. Lympho- 
zyten der Thymus sind nicht nur ihrer Herkunft nach Epithelien, sondern bleiben sie auch 
weiterhin.!) Auf Grund dieser Ansichten kann daher der Autor an eine Beteiligung der 
Thymus an der Blutbildung — selbst im fütalen Leben — nicht glauben. 

Seine Studien fiber die Entwicklung des Organs im späteren Leben hatten Verf. 
ausser der physiologischen Altersinvolution auch eine akzidentelle Involution (Inanition, 
Rhachitis) und akzidentelle Hypertrophie kennen gelebrt, und zur Uberzeugung gebracht, 
dass die Tätigkeit der Thymus nur an eine bestimmte Phase der Entwicklung des Orga- 
nismus gebunden sei. — In der vorliegenden Arbeit war das Hauptaugenmerk auf den 
Zusammenhang zwischen Thymus und Ossifikation gerichtet. 

Thymektomierte junge Hunde zeigen 2—3 Wochen nach der Qperation ein Zurtick- 
bleiben im Wachstum, ihre Knochen — namentlich zunächst Tibien — werden weich, 
- federn, bei künstlich gesetzten Frakturen zeigt sich sehr mangelhafte, verzögerte -Kallus- 
bildung, ein Missverhältnis zwischen den verkalkten Anteilen und den knorpeligen, kurz 
lokale Zeiehen einer herabgesetzten Ossifikationsenergie beim thymuslosen Tiere. All diese 
Befunde werden durch zahlreiche, äusserst iustruktive Photographien und Röntgenbilder 
illustriert. — Besonderes Interesse verdient die Ähnlichkeit der in einem Falle hoc 
veränderten Knochen mit den Knochen bei der spontanen Rhachitis der Hunde. Entschie- 
dene Anerkennung verdient die vorsichtige Schlussfolgerung des Verf.s, der trotz dieser 
Befunde „weit davon entfernt ist, dic Gesamtheit der Veränderungen, die nach Ausrottang 
der Thymus auftreten, als rhachitische Veränderungen anzusprechen oder als durch Thymus- 
exstirpation erseugte experimentelle Rhachitis zu deuten“. Er ist vielmehr geneigt, ,die 
Erscheinungen der verminderten Ossifikation nach Ausschaltung der Thymus als Störungen 


1) Die primären (auch scheinbar leukämischen) Thymosarkome wären’ danach nicht 
Lymphosarkome, sondern Karzinome. - (P.) 


— 291 — 


in der Entwicklang des Knochensystems, speziell in der Verkalkung anzusprechen, die mit 
dem Ausfall der Thymus in ursächlichem Zusammenhang stehen“. „Dabei kann man sich 
vorstellen, dass die mit der Exstirpation der Thymus zusammenhängende Weichbeit der 
Knochea, die verminderte Ossifikation, den Boden für rhachitische Veränderungen günstig 
vorbereitet.“ 

Die weiteren Kapitel bringen u. a. die Beschreibung der mikroskopischen Knochen- 
präparate, ferner einen kurzen Stoffwechselversuch, bei dem sich ergab, dass eine gewisse 
Zeit nach der Operation thymuslose Hunde bis doppelt so viel Kalk durch den Harn ver- 
lieren als Normalhunde. 

Bei den zahlreichen Ausblicken, die dieser erste Teil der Arbeiten eröffnet, steht 
zu erwarten, dass die folgenden Mitteilungen des Verf.s noch in mancherlei Hinsicht 
Neues und Aufklärendes über die Funktion der Thymus bringen werden. 

Lehndorff (Wien). 


401) E. Grimaai (Patholog.-anatomisches Institut, Padua), Su gli effetti del trapianto 
del timo e sulle correlazioni funzionali fra testiculo-timo. (Über die Folge 
der Thymustransplantation und die funktionellen Beziehungen zwischen Hoden und 
Thymus.) Arch. di Anatomia patologica e scienze affini, vol. I, fase. II. 

Die Untersuchungen erstreckten sich im ganzen auf 40 Kaninchen von 600—700 g 
Gewicht und hatten die Bedeutung der Thymusdrüse für den Organismus und ihre Be- 
ziehung zu den Hoden festzustellen. Es ergab sich, dass die Thymusdrüse kein für die 
Kaninchen nnentbehrliches Organ ist, noch konnte eine funktionelle Beziehung zwischen 
Hoden und Thymusdrüse nachgewiesen werden. Die Transplantation der Thymusdrüse 
setzte nicht den Hämoglobingebalt des Blutes herab, noch hatte sie eine Leukozytose zur 
Folge; es wurde nur die Bildung myelogener Elemente festgestellt, die in das Blut über- 
gehen; das Gewicht nimmt ab, es leidet die Ernährung, obwohl die Fresslust zunimmt. 
Die Injektion von Extrakten der Thymusdrüse wirkt bei demselben Tiere, dem dieselben 
entnommen wurden, günstig. A. Ascoli (Mailand). 


402) H. Alamartine, La sécrétion interne du testicule et la glande intersti- 
tielle. Acquisitions récentes de la physiologie. Gazette des hôpitaux, 1906, 
p. 1639—1642. . 

Revue générale avec index bibliographique très complet. Apres un historique dé- 
taillé auteur se demande quel est l'élément endo-sécréteur de l'organe. Il montre le rôle 
des cellules interstitielles considérées comme des glandes unicellulaires indépendantes des 
grandes séminales et en développe les preuves empruntés surtout aux recherches de Bonin 
et Ance 

La participation du syncytium sertollien à la sécrétion interne du testicule est niée 
par Bonin et Ancel, admise par LoiseL La sécrétion interne tient sous sa dépendance 
l'ensemble des caractères sexuels aussi bien chez l'adulte que chez l’animal jeune et l’em- 
bryon, réglant ainsi toute l’évolution de la sexualité. Puis est discutée l'action du testi- 
enle sur le squelette et les phanères. L’achondroplasie serait due à une hypersécrétion 
interne du testicule, le gigantisme et l’eunuchisme à une hypoponction ou à l'absence de 
sécrétion interne. . 

Le produit sécrété est roprésenté par des graisses neutres et des lécithines. L’éla- 
boration de ces graisses est parallèle à la spermatogénèse. Des cristalloïdes (octaédriques. 
pointus aux extrémités) sont produits par le testicule adulte si la cellule interstitielle est 
intacte. La quantité de cristalloides est en raison directe de la production des matériaux 
nutritifs et en raison inverse de leur utilisation — (Mathieu. there de Nancy 1898). 

Quant aux pigments, ils abondent chez les sujets âgés; les pigments clairs ou lipo- 
chromes sont élaborés par les cellules germinatives; les pigments noires (insotubler dans 
l'alcool) par les cellules conjonctives hypertrophiées. 

l'étude des granulations ergasto-plasmiques, des produits solubles est brièvement 

e. 

_ La revue se termine par un aperçu du mode d'action de la sécrétion interne du 
testicule (action trophique sur l'épithélium séminal, mode d’action sur l'organisme entier). 
| Sabrazès (Bordeaux) 


408) B. de Gaulejac, La sécretion interne du testicule dans l’éctopie de cet 
Organe. La presse médicale, No. 58, 1906, p. 423. | 

Die spermatische Insuffizienz, welche sich bis zur Aspermie steigern kann, ist ein 

Xlarer Beweis, dass durch die Dislokation schwere Veränderungen in der männlichen Ge- 
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schlechtedrüse Platz greifen. Fein Wunder zlso. dass auch die innere Sekretion d..-scr 
Drüse eine tieie Störung erfahren kain, die sich daun auf den ganzen Organisinas zuriics- 
exstreckt. 
= Der Verfasser hat Gelegenheit gehabt. eine Anzehl von Soldaten mit Kryptorchi-- 
mus zu unte's„chen, und gefunden, dass die meisten ein« grosse Anzuul von Merkmalen 
aufweisen, wie man sie bei Kastraten zu finden gewobnt ist, wie z.B. spärbcher Hac:- 
wuchs, übermässige Fettentwicklung, lange Beine, wenig entwickelte Intelligenz, kleine” 
Penis usw. 
Da die betreffenden Veränderungen hauptsächlich zur Zeit der Pubertät iu Erschei- 
nung treten, so wäre es von Wichtigkeit, in allen Fällen von Kryptorchismus das Herunte:- 
ingen und Fixieren des verlagerten Hodens am rechten Platze vor der Pubertät durch- 
zu n. E. Toff (Braila). 


404) C. Parhon und M. Goldstein (Bukarest Der Einfluss der Kastration auf die 
Thyreoidea. Spitalul, No. 22, 1906. 


Auf experimentellem und klinischem Wege ist von mehreren Autorer und auch von 
den Verfassen auf den Antagonismus, welcher zwischen der Aktion der Eierstöcke und 
der Thyreoidea besteht, hingewiesen worden. Interessant ict der fördernde Einfluss, den 
dic Schilddrüse auf die Entwicklung des Knochengerüstes ausübt. Dies erklärt die manrel- 
hafte Verknöcherung bei Myxödem, die guten Erfolge, welche man mit Bezug auf das 
Knocheusystem bei dieser Krankheit durch die Behandlung mit Schildditise, sowie auch bei 
verzögerter Kallusbildung nach Frakturen erhält, und andererseits die stärkere Eatwi:k- 
lung des Knochensystems nach Entferuung der Ovarieu. Parhon und Papinian futteu 
Gelegenheit gehabt, zwei Frauen zu sezieren, von denen die eine an Hypezthyreoidismus, 
die andere an Ovarialinsuffizienz gelitten hatte. Bei beiden wurde die kaöcherne Schäurl- 
decke viel dicker als unter normalen Verhältnissen gefunden. In einem andeıen Falle, wo 
bei einer 21 jährigen Frau aus therapeutischen Gründen die totale Kastration vorgenommen 
worden war, fand man nach 6 Monaten, als zufällig der Tod infolge einer tuberkulösen 
Peritonitis erfolgte, eine bedeutende Vergrösserung der Schilddrüse, welche 60 r wog. also 
etwa dreimal so viel, als in normalem Zustande. Auf mikroskopischen Schnitten zeigte 
sich eine leichte Sklerosierung und eine starke Vergrösserung der Follikel, die mit kolloider 
Substanz angefüllt waren. Auch dieser ist also ein Beweis für das antagonistische Ver 
hältnis, welches zwischen Schilddrüse und Kierstôcken besteht. E. Toff (Breila). 


406) Mareei Garnier, Sécrétions thyroidiennes. La Presse Médicale, 12 décembre 
1906, pages 801—803. 


Ii existe une sécrétion thyroïdienne différente de la matière colloide qui pennet de 
comprendre pourquoi certains cas d’hyperthyroidie ne correspondent pas à une hyprrcécré- 
tion colloïde. Sabrazes (Bordenux;. 


406) J. W. Simpson, The Thyroid Gland in Relation to Marasmus. Seot Med. and 
Surg. Journ., Dec. 1906. 


The thyroid has been examined in the cases of children dying from, acute diseases, 
tubercular disease and marasmus. In the acute cases there was diminution of the colloid 
material, infiltrating cells in the vesicles, and increase of fibrous tissue. The tubercular 
cases were similar. 

In marasmus ten cases all showed a large number of vesicles patent but devoid of 
colloid, marked increase of fibrous tissue frequently intra-vesicular, and marked cell pr- 
liferation in a number of the vesicles. 

Acting on the theory that inany cases of marasmus are due to insufficiency of thy- 
roid secretion the author has treat:2 marasmic patients with thyroid tablets and apparently 
with striking benefit, Goodall (Edinburgh). 


407) Boltenstern, Über Morbus Basedowii. Theoric und Behandlung. Würzburger 
Abhandlungen. VI, 2, 1906. 


Sehr gute kurze Übersicht über die neuesten literarischen und praktischen Erschei- 
nungen auf diesem Gebiete, nebst historischer Entwicklung der Frage bis zum gegen- 
wärtigen Standpunkt der Wissenschatt. Pappenheim (Berlin). 
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406) J. Sklodowski, Beitrag zur Behandlung Bascdowscher Krankheit mit 
Böntgenstrahlen. Deutsch -:°4 Wochenschr. 1906. No. 33. 

Bei einer Kianken, bei welcher die Symptome sich in den leizten 6 Moraten all- 
mählich entwickelten, als sie einer anstrengenden Arbeit oblag, wurde in vierwichoutlicher 
Behandlung die Sebilddrüsenregion bei entsprechendem Schutz der übrigen Körperteile be- 
strahlt. In einem Zeitraum von 16 Wochen hat die Patientin an Gewicht 13,3 * zu- 
genommen und zwar 10,2 kg binnen kaum zwei Monaten unmittelbar nach der ung. 
Zugleich hörte die übermässige Schweissabeonderung auf, und ea besserte sich der allge- 
weine nervösr Zustand. Die übrigen Zeichen der Basedowschen Krankheit blieben unver- 
ändert. Die Besserung halt schon beinahe ein hallk:s Jahr an. 


v. Boltenstern (Berlin). 


409) Arter Helub, Zur Thyreoidbehandlung des Mcrbus Basecowii und ins- 
besondere seiner Kombination mit Myxcedem Wien. klin. Wochenschr. 1906. 
Nu 19. | 

Belativ selten ist eine Kombination von Basedow und Myxoedem. In einer Gruppe 
tritt das Myxoedem einige Jahre nach bestandenem Basedow auf. In einer anderen sind 
de wesentlichen Symptome teider Affektionen vereint. Myxoedem folgt verhältnismässig 
sasch dem Basedow oder tritt gleichmässig auf. Zu den grussen Seltenheiten gehört es, 
dass Myxoedem dem Basedow vorangeht. 

Holubs Beobachtungen betreffen eine Familie, in welcher eine Tochter wesentliche 

Züge beider Affektionen vereinte, eine Schwester an deutlichen Zeichen der Basedowschen 

Krankheit litt, während die übrigen fünf Familienglieder mit Ausnahme vom Vater und 

viner elfjährigen Tochter seit der Pubertät mit einer Struma teils mit, teils ohne Tachy- 

kardie behaftet waren. Die Krankheitserschei:ungen wurden mittels Thyrcoideatherapie 
eünstig beeinflusst. Trotzdem rät Verf. bei Verwendung der Thyrecidinpräparate beim 

Morb. ow. zur äussersten Vorsicht und zu cınem Versuch nur bei chronischen, nicht 

zu „hweren Fällen. Eine strikte Indikation zur Tbyreoidbehandlung von Basedowkranken 

scheinen myxnedematöse Begleiterscheinungen zu geben. Nach den vorliegenden Fällen 
ıst Tachykardie keine Kontraindikation gegen diese Behandlung. 
v. Boltenstern (Berlin). 


410) 8. Kersehun und P. Jwanoff, Uber die Behandlung der Basedowkrankheit 
mit Blutseram und Milch thyreoidektomierter "Tiere. Charkowsky ınedizinsky 
Jourual 1906, I, 2. 


Günstige Resultate. St. Klein (Warschau). 


411) Heinze, Beitrag zur Behandlung des Morbus Basedowii mit Antithy- 
reoidin Mocbius. (E. Merck, Darmstadt.) Deutsche med. Wochenschr. 1907, 
o. 19. 

Das Resultat war nicht zufricdenstellend. In drei Fällen wurde kein Erfolg, in 
zwei anderen hauptsächlich nur Besserung im subjektiven Befinden, aur in einem Falle 
trotz Gewichtszunahme, Abnahme des Hulsumfanges. Allerdings wurde auch keine Ver- 
schlechterung wahrgenommen. In einem Falle trat zwar Abnahme des Appetits. in diesem 
und einem anderen (7° wichtsabnalune cin, aber nicht infolce der Antithyreoidindarreichung, 
denn trotz fortgesetzter Serumzabe besserte sich beides. Aber selbst die Besserung be- 
zieht Heinze „icht auf das Antithyrevidin, soudern lediglich auf die Kuhe und die Er- 
nahrung. v. Boltenstera (Berlin). 


412) Gevers Leuven, Ein Beitrag zur Behandlung des Morbus Basedowii mit 
Antithyreoidin Moebius. Münch. med. Wochenschr. 1906. No. 32. 
Ob das Serum wirksam war. war mit Sicherheit nicht zu entscheiden, schädliche 
oder störende Nachwirkancen hatte es nicht. Pappenheim (Berlin). 


413, Aronbeim, Ein F:ll von Morbus Basedowii ohne Exophthalmus, be- 
handelt mit Antithvreoidin Moebius. Münch. med. Wochenschr. 1906. No. 32. 
Wie früher (Wie kL Puudschou 1906, No. 4), 55 hat auch jetzt Verf. wieder mit 
Thyreoidserum günstige Erfolce erzielt, woraus sich ca javentibus die thyreogene Ent- 
stehung des Rascdow erschhessen lässt. sewie die Richtigkeit der Moebiusschen Theorie, 
dass der Hasedow auf Autuintoxikation durch Stoffe beruht. die sich infolge vermehrter oder 
kraukhafter interner Sekretion der Schiiidrüse bilden. Ähnlich günstig hat sich auch 
Strauski in seinen Aufsaiz: Zur Antithvreoidinbehandlung der Basedowschen Kranklıcit 
(Wien. med. Presse 190%. No. 19 u. 11) geäussert. Pappenhein (Berlin). 
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414) J. R. Russell, A Case of Graves Disease treated by Rodagen Lancet, 


Oct. 20 th, 1906. 
A successful result.in a woman aged 29. Goodall (Edinburgh) 


415) Codira, Paralysis agitans und Schilddrüse. (Real Acad. de Madrid 21. IV. 1906 
Rev. der Med. y Cir. Pract. 28. V. 1906.) 

Verf., der sich schon früher über den Zusammenhang zwischen Affektionen der 
Schilddrüsen und Schüttellähmung geäussert hatte, fand jetzt bei der Sektion eine Thyreoidea 
von 20g Gewicht von dunkelweinroter Farbe mit einer alten pigmentierten Blutung und 
dunkler harter SchnittSche. appenheim (Berlin). 


416) J. H. Swanten, Notes on a Case of ovarian Cystoma in which thyroid 
tissue occurred. Med. Press. Nov. 21 st. 1906. Goodall (Edinburgh). 


417) W. E. Robinson, On the Relationship between Graves Disease and acute 
Rheumatism. Lancet, April 14 th 1906. 
A history of acute rheumatism bas been found in about 20 per cent of cases. 1! 
is suggested that the thyroid hyperplasia may be a rheumatic affection amd that salicy- 
late of soda might be tried as a remedial agent. Goodall (Edinburgh). 


418) W. J. Hoyten, Thyroid Gland in Obesity. Brit. Med. Journ. July 28th 1906. 
In 78 female cases between the ages of 25 and 45 permanent cure occurred. 
In 9 between 15 and 19 no benefit followed. 
In 9 men between 30 and 47 permanent cure was effected. 11 males between 
30 et 47 lost weight but no permanent cure took place. 
Five males between 14 and 17 were not affected. Goodall (Edinburgh). 


419) B. Freund, Über den Zusammenhang von Sklerodermia mit Morbus 
Basedowii Wien. klin. Rundschau 1906. No. 35. Pappenheim (Berlin). 


420) F. Kornfeld, Zur Pathologie derSklerodermie und des Morbus Basedowii 
Wien. med. Presse 1906, No. 14 u. 15. 

Ein Fall, der nach Art der Raynaudschen Krankheit verlief. Thyreoideatabletten 
waren von günstigem Erfolg, so dass ex juvantibus wieder die mehrfach ventilierte An- 
sicht gestützt wurde, dass die Sklerodermis irgendwie mit gestörtem Schilddriisenstoff- 
wechsel zusammenhängt und somit dem Morbus Basedowii nahe steht. 

Pappenheim (Berlin.) 


421) J. 8. Fowier, A Case of Infantile Myxædema: Anomalous result of Treat- 
ment. Edinb. Med. Journ. Nov. 1906. 
A girl, aged 7, short and stunted came under observation 6 years ago. 
Although some mental improvement has occurred, prolonged thryroid treatment has 
had little effect in improving growth Goodall (Edinburgh). 


422) Peiser, Ober die Beeinflussung der Schilddrüse dureh Zufuhr von 
Schilddrüsensubstanz. Zeitschr. für experimentelle Pathol. Bd. III. Heft 3. 
Durch Zufuhr von Schilddrüsensubstanz in der Nahrung oder subkutan lässt sich 
bei Ratten keine spezifische Veränderung des Schilddrüsengewebes feststellen. 
Die evtl. gelegentlich auftretenden Veränderungen sind Folge gestörten Stoffwecheels. 
Pappenheim (Berlin) 


423) Ch. Manteux et Gontier de la Roche, Basedowisme fruste chez une tuber- 
culeuse. Epreuve thérapeutique de l’hémato-érythrine. La Tribune Médicale. 
1906, page 645. 

On donnait une !/, cuillerée à café avant chaque principal repas. Le traitement 

a produit de très heureux effets sur l’état général et sur les symptômes basedowiens. 

Sabrazés (Bordeaux) 
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Voranzeige. 


Im unterzeichneten Verlage wird demnächst das erste Heft 
eines internationalen Archivs für Urologie unter dem Titel: 


„rolia Urologica“ 


erscheinen. Die neue Zeitschrift umfaßt das Gesamtgebiet der Harn- 
werkzeuge und männlichen Sexualorgane, und zwar nach der internen 
wie nadı der operativen Seite hin. Um den internationalen Gedanken- 
austausch zu fördern, sind die 4 KongreB-Sprachen gleichberedhtigt 
zugelassen. 

Das Archiv beschränkt sich auf Originalarbeiten, die nach irgend 
einer Richtung einen Fortschritt anbahnen oder zur Klärung nodı 
strittiger Fragen beitragen. Jedem Aufsatze soll eine kurze, vom 
Autor selbst in Thesenform anzugebende Zusammenfassung des 
Inhalts folgen, die durch die Redaktion in die drei anderen Sprachen 
überzetzt wird. Besonders bevorzugt werden solche, die wegen ihres 
Umfanges sich weniger für die regelmäßig erscheinenden Journale 
eignen und die deshalb bisher zumeist in Form von Monographien 
herauskämen. Als Ergänzung hierzu sollen von Zeit zu Zeit kritische, 
auf persönlicher Nachprüfung beruhende Übersichten gegeben werden, 
die von bestimmten Referenten ausgehen und den Stand der inter- 
nationalen Erkenntnis auf engbegrenzten Gebieten widerspiegeln. 
Schließlich ergeht an allgemeine Krankenhäuser, sowie an öffentliche 
und private Kliniken und Polikliniken des In- und Auslandes die 
Bitte, Berichte über ihre urologische Tätigkeit im Archive niederzulegen. 

Die Ausgabe des Archives erfolgt in verschieden umfangreidıen 
Heften und in zwangloser Folge. Dadurch soll ein möglichst rasches 
Erscheinen wichtiger Beiträge gesichert werden. Der Bezugspreis des 
Bandes von 50—60 Druckbogen wird sich auf etwa 30 Mark belaufen. 


Der Verlag: Die Schriftleitung: 


Dr. Werner Klinkhardt, Israël. Kollmann. Kulisc. Tamms. 
Leipzig, Turnerstraße 22. (Adresse: Leipzig-Gohlis, MontbéstraBe 7.) 





Folia haematologica 


Internationales Zentralorgan für 
Blut- und Serumforschung 


IV. Jahrgang. Nr. 3. Mai 1907 


Aus der Klinik für Infektionskrankheiten der Kaiserlichen militärmedizinischen 
Akademie zu St. Petersburg. 


Uber die Blutplattchen bei akuten Infektions- 
krankhetten. 


Von 
Prof. Dr. N. Tschistowitsch. 


Die Ansichten über die Natur und Bedentung der Blutplättchen können durch- 
aus noch nicht als feststehend gelten. Max Schultse und späte: Riess hielten 
sie für Bruchstücke weisser Blutkörperchen. Hayem und Bizzozero haben als 
erste nachgewiesen, dass die Plättchen ein normales drittes Formelement des 
Blutes darstellen. Hayem nahm auf Grund zahlreicher Beobachtungen an, dass 
die Plättchen Hämatoblasten, ein frühes Entwicklungsstadium der roten Blut- 
körperchen sind und dass zwischen ihnen und kleinen Erythrozyten alle möglichen 
Übergangestadien bestehen. _ | 

Die Vermutung, dass die Blutplättchen in der Blutbildung eine Rolle spielen, 
ist schon früher von Zimmermann und Norris ausgesprochen worden. Ranvier, 
Osler und Hayem haben auf die Teilnahme der Plättchen an der Blutgerinnung 
hingewiesen. Bizzozero, der sich um die Feststellung der Bedeutung von Blut- 
plättchen als eines normalen Blutbestandteiles ein so grosses Verdienst erworben 
hat, hob die Rolle der Bintplättchen bei der Bildung von Thromben und bei der 
Blutgerinnung ganz besonders hervor; ihre Bedeutung für die Blutbildyng konnte 
er dagegen nicht bestätigen. Für die Lehre Hayems trat später M. Affanassiew 
auf. Er vervollkommnete die von Hayem vorgeschlagene Methode der Blut- 
plättchenzählung und zählte sie sodann in einer Reihe von Fällen bei verschiedenen 
pathologischen Zuständen, unter anderen beim Aderlass und bei Pyrogallolver- 
giftung von Hunden; er kam hierbei zu dem Schlusse, dass die Piättchen an der 
Erythrozytenregeneration teilnehmen. 

Folia hasmatologica. IV. Jahrgang. 8. 20 
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Über die Entstehung der Blutplättchen sind die Meinungen auseinanderge- 
gangen. Laaker, Hlava, Affanassiew nehmen an, dass diese Gebilde freie 
Kerne ohne Protoplasma darstellen. 

Engel, Arnold, z. T. Maximow, Schmauch, Pappenheim, Hirsch- 
feld, lassen sie aus Erythrozytenkernresten entstehen. Schwalbe unterscheidet 
zwei Arten von Blutplättchen, erythrozytäre und leukozytäre. Grawitz nimmt 
eine multiple Genese von Blutplättchen aus Erythrozyten- und Leukosytenkernen 
und sogar aus Eiweissniederschlägen an. Helber unterscheidet Kernplättchen, 
die ans Erythrozytenkernen entstanden sind, und protoplasmatische Plättchen, 
Bruchstücke von Leukozyten. | 

In neuester Zeit beweist Wright, dass sich die Blutplättchen in Milz und 
Knochenmark dureh Abschnürung von einkernigen Knochenmarkriesenzellen, Mega- 
karyozyten, bilden, | 

Wir beschränken uns auf diese durchaus nicht vollständige Wiedergabe der 
über Blutplättchengenese geäusserten Meinungen. Aus ihr ersieht man jedoch be- 
reits, wie unklar und widersprechend unsere dieses Gebiet behandelnden Kennt- 
nisse sind. Doch schon jetzt kann man mit Bestimmtheit behaupten, dass unter 
dem Namen Blutplättchen durchaus verschiedene Gebilde zusammengeworfen werden, 
welche jedoch unter zwei Kategorien eingereiht werden können: wir finden unter 
ihnen echte Blutplättchen, welche das dritte Formelement des Blutes bilden, und 
verschiedenartige Bruchstücke der Erythro- und Leukozyten. Das grösste Interesse 
bieten natürlich die echten Blutplättchen, denen alles nun Folgende gewidmet ist. 

Bei Untersuchung von frischen Menschenblut sieht man zu Anfang ganz 
deutlich Haufen von Plättchen, deren Form sur bei vereinzelt liegenden Exem- 
plaren deutlich su unterscheiden ist. Es sind dieses 2—3 u messende farblose, 
im Profil elliptisch und also doppeltkonvexe kreisförmige Gebilde. Im Blute, welches 
mit Affanassiewscher Flüssigkeit (NaCl 0,6 Prozent, Peptoni Witte 0,6 Prozent, 
Methylviolett 1: 100000) vermengt worden war, erbält sich die Form der Plättchen 
im Laufe einiger Minuten und können sie deshalb von im Blute zirkulierenden 
Körnchen unterschieden werdeu. Die Plättchen können mit basischen Farben ge- 
färbt werden.!) 

Schon die Bestimmtheit und die Beständigkeit der Plättchenform schlissst 
die Möglichkeit aus, sie als Bruchstücke irgend welcher zelligen Elemente oder 
als Eiweissniederschläge anzusehen. Die regelmässigen, gewissen Gesetzen unter- 
worfenen Veränderungen ihrer Quantität bei verschiedenen Prozessen zwingen zu 
der Annahme, dass sie eine besondere Art von Formelementen mit bestimmten 
physiologischen Funktionen darstellen. | 

Der Zweck unserer Arbeit war, die Rolle der Blutplättchen bei Infektions- 
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1) In der beschriebenen Form werden Blutplittchen nur bei Wirbeltieren, welche 
kernlose Erythrozyten besitzen, beobachtet. Bei mit kernhaltigen Erythrozyten versehenen 
Tieren gibt es keine echten Blutplättchen und werden sie augenscheinlioh durch beaondere 
spindelférmige Zellen ersetzt. (Hayem, Eberth und Schimmelbusch, Neumann, 
Giglio, Dekhuyzen und andere.) 
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krankheiten zu studieren. Zu vorliegender Veröffentlichung wollen wir uns auf 
Wiedergabe des Materials, welches die Veränderungen der Blutplättchen im Blute 
im Laufe von akuten fieberhaften Infektionskrankheiten behandelt, beschränken, 

Im Jahre 1881 haben Hayem und sein Schüler Reyne auf eine höchst 
interessante Tatsache hingewiesen. Während der Fieberperiode akuter Infektions- 
krankheiten (Pneumonie, Erysipel, Skarlatina, Masern) nimmt die Anzahl der 
Blutplättchen oder Hämatoblasten, wie sie sie nennen, ab, nach dem kritischen 
Temperaturabfall dagegen zu. Hayem hat auch noch konstatiert, dass diese post- 
kritische Zunahme der Hämatoblastenzahi mit Anwachsen der Erytbrozytenzah] 
Hand in Hand geht. Ein ganz ähnliches Bild sah er bei Blutregeneration nach 
Aderlässen. Bei mehr protrachiertem Verlauf der fieberbaften Krankheit mit 
lytischem Temperaturabfall, z. B. beim Unterleibstyphus, nahm während der Fieber- 
periode die Anzahl der Blutplättchen progressiv ab, gegen Ende der Entfieberung 
aber begann sie anzuwachsen und erreichte ihren Höhepunkt 12 Tage nach dem 
Schwinden des Fiebers. u 

Beim Wechselfieber nahm bis zum Ende der Fieberanfälle die Zahl der 
Blutplättchen, sowie auch der Erythrozyten ab, hierbei aber fiel an den Fieber- 
tagen die Erythrozytenanzahl, während die Zahl der Blutplättchen ein wenig an- 
wuchs, während an den Tagen der Apyrexie das Verbältnis ein umgekehrtes war. 
Sobald die Fieberanfälle aussetzten, wuchs die Plättchenanzahl im Laufe mehrerer 
Tage an und kehrte sodann zur Norm zurück. Die Anzahl der roten Blutkörperchen 
blieb noch im Laufe von drei Tagen nach dem Schwunde des Fiebers auf niedere 
Werte beschränkt und begann erst hiernach anzuwachsen. 

Alle diese Erscheinungen erklärt Hayem durch Blutregeneration; jedesmal 
wenn Zerstörung der Erythrozyten im Blute stattfindet, werden aus den, blut- 
bildenden Organen Hämatoblasten, aus denen sich neue Erythrozyten bilden, ing 
Blut abgegeben. 

Zu ähnlichen Ergebnissen gelangt auch M. Affanassiew. Er untersuchte 
zu wiederholten Malen das Plut in 5 Fällen von Unterleibstyphus und je einmal 
bei Lungenentzündung und Lungentuberkulose. Bei Ileotyphus war in der Fieber- 
periode die Anzahl der Blutplättchen verringert und zeichneten sie sich durch 
ihre geringe Grösse aus, während in der Periode der Rekonvaleszenz ihre Dimen- 
sionen anstiegen. Bei einem Pneumoniker betrug am sechsten Krankheitstage die 
Plättchenzahl bei 38,5—40,0° C. 340000. bei einem tuberkulôsen 262000. 

A. Halla, welcher die Plättchrnzahl approximativ, ohne sie zu zählen, be- 
stimmte, fand bei akuten Infektionskrankhciten auf der Höhe des Prozesses die 
Piättehenzahl vergrössert und einen noch grösseren Plättchengehalt nach dem 
Schwunde von Fieber und Entzündnngserscheinungen (Pneumonie, Erysipel, akuter 
Gelenkrheumatismus, Peritonitis), In einigen Fälien war auf der Höhe des Fieber- 
prozesses die Plättchenanzahl eine normale und wuchs nach dem Fieberfall ganz 
bedeutend an. Aus dem Vergleich der Plättchenanzahl mit der Lenkozytenzahl 
schliesst der Verfasser, dass Zunahme der Piättchenanzahl in denjenigen Fällen 

20* 


— 298 — 


zur Beobachtung kommt, wo Leukozytose entweder besteht oder bestanden hat. 
Verminderung der Plättchenanzahl konnte er bei Ileotyphus, Wechselfieber und in 
zwei Fallen von Pleuritis beobachten. 

Fusari fand die Plättchenquantität bei Anämien, welche mit Fieber gepaart 
waren, vermindert, Auch Pizzini konnte diese Verminderung bei akuten fieber- 
haften Erkrankungen konstatieren. 

Ziemlich umfangreiche Untersuchungen über den Plättchengehalt bei Infek- 
tionskrankheiten hat W. Türk vorgenommen, jedoch veranstaltete er keine Zäh- 
lungen dieser Gebilde, sondern beschräukte sich auf approximative Schätzung der 
Plättchenquantität an frischen Blutpriparaten. Die zahlreichsten Beobachtungen 
hat er an Pneumoniekranken (18 Fälle) vorgenommen. Er fand bereits auf der 
Höhe der Krankheit eine ausgibige Plättchenmenge und sah dieselbe während der 
Krisis und Lysis noch mehr anwachsen. Dieser Aufschwung hielt noch mehrere 
Tage an und sodann kehrte die Plättchenmenge zur Norm zurück. In 5 Fällen 
von Unterleibstyphus fand sich während der Fieberperiode eine Verminderung der 
Plättchenzahl und ein geringer Anstieg derselben nach Abschluss des Fieber- 
prozeases. Bei akutem Gelenkrheumatismus (8 Fälle) war der Plättchengehalt 
des Blutes erhöht und nahm nach Abschluss der Krankheit noch mehr zu. Ge 
steigert war die Piättchenanzahl auch bei Meningitis cerebrospinalis epidemica 
(3 Fälle), bei Parotitis epidemica, bei Erysipel (2 Fälle) und in geringerem Grade 
bei Meningitis tuberculosa und Scharlach (1 Fall) in der Periode der Schuppung. 
Nicht vergrössert oder sogar vermindert war die Plättchenquantität bei Masern 
‘(3 Fälle), 

Die erwähnten Angaben über den Plättchengehalt des Blutes bei verschiedenen 
Infektionen gehen ziemlich weit auseinander. In bedeutendem Masse liegt der 
Grund hierza in Mängeln der Untersuchungsmethode selbst. Erstens können die 
Plättchen dank ihrer geringen Grösse. und Variabilität, namentlich wenn sie in 
Zersetzung begriffen sind, mit Leukozyten und Erythrozytendetritus verwechselt 
werden. Die approximative Bestimmung der Plättchen ohne Zählung derselben 
kann auch nicht einmal annähernd genaue Resultate zeitigen. Schliesslich muss 
selbst bei der Zählung die zur Verdünnung des Blutes dienende Flüssigkeit richtig 
gewählt werden. Die Mehrzahl der Flüssigkeiten, welche die Plättchen gut fixieren, 
z. B. die Osmiumsäure enthaltenden, erwiesen sich als für die Plättchenzählung 
ganz unbrauchbar, da die Plättchen sich unter Einwirkung derselben zu Hänfchen 
versammelten und infolgedessen nicht gezählt werden konnten. 

Eine zur Blutverdtinnung dienende Flüssigkeit muss unbedingt folgenden 
drei Forderungen gerecht werden: sie darf die Plättchen nicht zerstören, ihre 
Form nicht verändern, damit sie leicht erkannt werden können, und muss ihrem 
Bestreben, sich in Häufchen zu sammeln, entgegensteuern, Nachdem ich die ver. 
schiedenen, zu diesem Zwecke vorgeschlagenen Flüssigkeiten ausgeprobt hatte, 
wählte ich die von M. Affanassiew zusammengestellte (Natri chlorati 0,6 bis 
0,8, peptoni Witte 0,6, ag. destill. 100,0, Methylviolett 1:100000) als die diesem 
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Zwecke am besten entsprechende. In Wirklichkeit verändert wohl auch diese 
Flüssigkeit die Plättchen, jedoch mit so geringer Geschwindigkeit, dass ihre Zählung 
vorgenommen werden kann. Ich verdünnte das Blut hundertmal in der Potainschen 
Mischpipette und zählte die Plättchen in der Thoma-Zeissschen Zählkamnier und 
zwar jedesmal die in 12—16 grossen Quadraten enthaltenen. Gewöhnlich wurden 
auch Erythrozyten, sowie Leukozyten gezählt, letztere in üblicher Weise nach 
Gesichtsfeldern. 

In letzter Zeit ist die Plättchenzählung mit Hilfe der Mischpipetteu einer 
strengen Kritik unterworfen worden. Brodie und Russel, später Pratt be- 
haupten, dass die nach Benutzung von Mischpipetten erhaltenen Zahlen hinter den 
in Wirklichkeit bestehenden zurückbleiben, da ein grosser Teil der Plättchen den 
Wänden der Pippettenkapillare anhaftet. Besagte Autoren nahmen die Blutzählung 
in der Weise vor, dass sie den Bluttropfen direkt in die zur Verdünnung dienende 
Flüssigkeit hinein brachten und zwar entweder auf dem Objektträger (Brodie 
und Russel) oder in einem Uhrglase (Pratt) und sodann nach gehöriger Mischung 
das Verhältnis zwischen Plättchen und Erythrosytenquantität bestimmten. Sodann 
bestimmten sie in gewöhnlicher Weise die Erythrozytenanzahl und berechneten 
hieraus den Gehalt an Blutplättchen. Zur Blutverdünnung verwandten Brodie und 
Russel ein Gemisch von gleichen Teilen einer konzentrierten Lösung von Dahlia 
in Glyzerin und einer zweiprozentigen NaCl-Lösung. Pratt bediente sich folgender 
Lösung: Natri metaphosphorici Merk 2,0, Natri chlorati 0,9, aq. destill. 100,0. 
Brodie and Russel zählten im Mittel 635300 Plättchen im Kubikmillimeter, 
Pratt 226000—725000, im Mittel 469000. 

Ich meinerseits habe es auch versucht, die Plättchen ohne Zuhilfenahme der 
Mischpipette zu zählen, indem ich Blut und Afanassiewsche Flüssigkeit im Uhr- 
glase mischte und sodann einen Tropfen des Gemisches in die Zählkammer brachte, 
erhielt jedoch hierbei weniger befriedigende Resultate. Ich glaube nicht, dass 
man ein gleichmässiges, zum Zählen geeignetes Gemisch ohne Zuhilfenahme des 
Potainschen Mischers erzielen kann. Einige Beispiele sollen dieses dartun. 

1. Es wurden in gewohnter Art Erythrozyten und Plättchen mit Hilfe des 
Mischers gezählt. Es fanden sich: Erythrozyten 4809000, Plättchen 385400. 
Andererseits wurde ein Gemisch aus Blut und Afanassiewscher Flüssigkeit an- 
gefertigt und hierauf ein Tropfen des Gemisches in die Zählkammer von Thoma- 
Zeiss gebracht. Auf 682 Erythrozyten konnten in 12 grossen Quadraten 48 Plättchen 
gezählt werden; hiernach betrug die berechnete Plättchenzahl 334000, Die ge- 
fundene Zahl war also sogar etwas geringer als wie die mit der Pipette erzielte. 

2. Bei einer anderen Zählung erhielt ich mit der Mischpipette 4494000 Ery- 
throzyten und 317000 Plättchen, bei Mischung im Uhrglase aber 264000 Plättchen. 

Aus diesen Beispielen ersieht man, dass das abweisende Verhalten der Potain- 
schen Mischpipette gegenüber durchaus nicht berechtigt ist, vorausgesetzt, dass 
das Aufsaugen von Blut in die Pipette und die Mischung desselben mit der Ver- 
dünnungsflüssigkeit rasch vorgenommen wird. Bei genügender Übung kann man 
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diese Manipulation in einem so geringen Zeitraum ausführen, dass die Plättchen 
nicht an den Wandungen der Kapillare kleben bleiben können; ist aber ein- 
mal das Blut mit der Verdünnungsflüssigkeit vermengt, so ist die Klebefähigkeit 
der Plättchen bereits bedeutend vermindert. Man tut am besten, wenn man nach 
Vermengung des Blutes mit der Afanassiewschen Flüssigkeit in der Mischpipette 
sofort je einen Tropfen des Gemenges in zwei Thoma-Zeisssche Zählkammern bringt 
und die Zählung sodann vornimmt, nicht aber zweimal nacheinander der Misch- 
pipette das Blutgemenge entnimmt, Unter diesen Bedingungen wird die Zeitdauer 
des Verbleibens des Blutgemisches in der Pipette bis auf ein Minimum herabge- 
drückt. Wie schädlich allzulanges Verbleiben des Gemenges in der Mischpipette 
für das Ergebnis der Zählung ist, ersieht man aus folgendem Beispiel. Ich nahm 
die Zählung sofort nach Anfertigung des Gemenges in der Mischpipette vor und 
erhielt in einem Tropfen 342000 Plättchen im Kubikmillimeter, im anderen 
390000. Eine zweite Zählung nahm ich vor, nachdem die Pipette eine Stunde 
lang gelegen hatte und sie wieder geschüttelt worden war; dieses Mal konnte ich 
nur 253000 Plättchen zählen. Also nur bei schleuniger Vermengung der Flüssig- 
keiten und Zählung kann man den wirklichen Werten sich nähernde Zahlen er- 
zielen. Zu demselben Schlusse kommt auch Muir. | 

Wenn die Adhäsion von Plättchen an der Pipettenwandung eine hervor- 
. ragende Rolle spielen würde, so konnten wohl kaum verschiedene Autoren bei 
normalen Menschen ziemlich gleiche Zahlen erhalten. So nimmt z.B. Hayem 
255000 als Norm an, Afanassiew 180900 bis 300000, Fusari 180000 bis 
250000, Muir 200000 bis 250000. Den grössten Wert gibt Pruss an, weicher 
500000 Plättchen gezählt hat. 

Indem ich nun zur Betrachtung unseres klinischen Materials übergehe, wilt 
ich zunächst bei denjenigen Formen verweilen, in denen die Fieberperiode von 
der Rekonvaleszenz durch eine Krisis scharf abgegrenzt ist. Zu diesen Formen 
gehören aus meinem Materiel die kroupöse Pneumonie, das Erysipel und die Masern, 


I. Kroupöse Lungenentzündung. 


Nr. 1. Olga B., 15 Jahre alt. Kam am 10. III. 1906, am dritten Krank- 
heitstage, in der Klinik zur Aufnahme. T. 38,5 —39,4, erregter Zustand, Husten 
mit rostbraunem Auswurf, Stiche in der linken Seite, Zyanose. Dämpfung drei 
Finger breit über der unteren Spitze des linken Schulterblattes und zwischen 
diesem und Wirbelsäule, ebendort verstärkter Fremitus und abgeschwächtes Atem» 
geräusch. Puls 122. Im typischen Sputam Diplokokken. Die Blutuntersuchung 
ergab folgendes (Blut aus dem Ohrläppchen): 

Leukozyten 12700, Blutplättchen 154430. 

2. IIL T. 40,1—38,9. P. 112. Dieselben Erscheinungen. Ikterische Ver- 
färbung von Haut und Skleren. Herpes labialis. Akzentuierter zweiter Pulmonalton. 
Beginn der Menstruation. 

Im Blute: Erythrozyten 4825000, Leukozyten 26000, Blntplättchen 107810. 
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12. HL T. 39,6—39,4. P. 104. Lungenbefand: über dem linken unteren 
Lungeulappen Dämpfung, Bronchialatmen und Knisterrasseln. 

Erythrozyten 4970000, Leukozyten 27200, Blatplättchen 87500. 

13. II. T. 39,2 —39,4. P. 96. Dämpfung und Bronchialatmen bis zur 
Mitte der linken Skapula. Ikterus weniger stark ausgeprägt. Delirium., 

Erythrozyten 4996000, Leukozyten 20347, Blutplättchen 127080. 

14. OL T. 37,8—37,8. P. 88. Der kritische Temperaturabfall hat in 
der Nacht begonnen. Im Bereich der Dämpfung reichliche Rasselgeräusche. 

Erythrozyten 4629000, Leukozyten 14616, Blutplättehen 92500. 

15. UL T. 37,0—37,3. P. 66. Hat gut geschlafen. Reichliches Knister- 
rasseln. 
Erythrozyten 5102800, Leukozyten 13600, Blutpiittchen 178 122. 

16. IL T. 36,9--37,3. P. 74. In den Lungen wenige Rasselgeräusche. 

17. OL T. 36,8—37,1. P. 82. Vesikuläratmen. 

Erythrosyten 5540000, Leukozyten 18600, Blutplättchen 387 500. 

Im Blute sieht man zahlreiche Körnchen, welche Blutplättchen simulieren. 

Weiter gesellte sich während der Rekonvaleszeuz eine Pleuritis hinzu, doch 
wurde das Blut nicht mehr untersucht. 

Nehmen wir als normale Quantität der Biutplättchen nach Hayem und 
Afanassiew 200000—300000 an, so finden wir, dass bei unserer Patientin ihre 
Anzahl auf der Höhe der Krankheit stark vermindert war, wobei diese Vermin- 
derung ihr Minimum am fünften Tage erreicht hatte, dass sie kurz vor der Krise 
anvuwachsen begann, zwei Tage nach dieser die Norm überstieg und 387500 
erreichte. In dieser Periode konnte Formenverschiedenheit der Plättchen vermerkt 
werden; neben typischen grossen Plättchen machten sich kleine, unregelmässige 
Körnchen bemerkbar. 

Nr. 2. A.N., 40 Jahre alter Bauer, kam am 14, III. 1906 mit An- 
schoppung des linken unte:en Lungenlappens, einer Temp. von 38,6, typischem 
rostbraunem Sputum, erregtem psychischem Zustande und Delirium auf der Klinik 
zur Aufnahme, | 

15. UL T. 38,9—38,5. P. 88. Objektiv derselbe Befund. Haramenge 
1800 ccm. Spez. Gew. 1016, viel Albumen, Delirium. 

Die Biutuntersuchung ergab: 

Erythrozyten 4830000, Leukozyten 10844, Blutplättchen 62500. 

16. UL T. 39,6—39,3. P. 104. Nachts in einem Anfalle von Delirium 
machte Pat. einen Versuch zu entlaufen und sprang aus dem Fenster, ohne sich 
hierbei, ausser einer geringen Fusskontusion, sonstigen Schaden zu holen. Wegen 
des aufgeregten Zustandes des Patienten wurde von weiteren Blutantersuchungen 
abgeseben. 

17. UL T. 38,2—36,9. P. 70. 

18. UL T. 37,0—37,1. P. 72. Patient fühlt sich gut. Im affizierten 
Lungenlappen Knisterrasseln. 
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Erythrozyten 4656000, Leukozyten 7633, Blutplättchen 88750. 

20, IIL T. 37,1—36,8. Dämpfung geringer, wenig Rasselgeräusche. Guter 
Allgemeinzustand. Kein Albumen. 

Erythrozyten 6020000, Leukozyten 6921, Blutpl&ttchen 150000. 

In diesem Falle hatten wir es mit einer sehr schweren Pneumonie bei einem 
Alkoholiker, welche mit maniakalischem Delirium und geringer Leukozytose Hand 
in Hand ging, zu tun. Auf der Höhe der Krankheit war die Anzahl der. Plättchen 
stark vermindert. Nach der Krisis begann sie zu steigen, doch noch am dritten 
Tage (20. III.) betrug sie bloss 150000, bedeutend weniger als normal. Za 
vermerken ist in diesem Falle noch, dass die Erythrozytenanzahl fast normal war 
und am dritten Tage nach der Krisis, als die Plättchenanzahl noch schr gering 

ar, bereits die Norm erreicht hatte. 


Erysipelas faciei. 

Nr. 3 Ch. B, 15jähriger Schüler der Feldscherschule, am 24. IIL 1906 
aufgenommen. Die Haut ist am ganzen Gesicht gerôtet. Oedem der Augenlider. 
T. 39,5°C, Therapie: 4 Löffel Bierhefe. Umschläge ans 4prozentiger Karbol- 
lösung auf 4 Stunden, | 

25. III. T. 39,1—40,0. 

26. III. T. 38,5—40,0. Erythrozyten 5533000, Leukozyten 14144, Biut- 
 plättchen 154167. 

27. UL T. 38,5-—38,8. 

28. IIL T. 37,0—36,8 Das Erysipel ist zum Stillstand gebracht. 

Erythrozyten 4796000, Leukozyten 7514, Blutplättchen 175000. 

30. IIL T. 36,6—36,5. Erythrosyten 5300000, Leukozyten 5491, Blut- 
plättchen 198000. 

Auf der Höhe des Krankheitsprozesses war bei unbedeutender Leukosytoce 
die Anzabl der Blutpl&ttchen vermindert. Nach der Krisis fiel die Anzahl der 
Leukozyten, die Biutplättchenanzahl aber begann allmählich anzuwachsen. 


Masern, 

No. 4. W. P., 8jähriger Bauernsohn; am 28. II. 1906 aufgenommen. Die 
Krankheit begann am 26. II. mit Fieber, Kopfschmerz und Husten. Am 27. IL 
trat der Ausschlag zutage. Am 28. II. bedeckte das grossfieckige Exanthem 
Gesicht, Körper und Extremitäten. Rote Flecken am harten Gaumen, Rachen- 
hyperämfe, Konjunktivitis, Husten, Schnupfen. Im Harn kein Albumen. 

28. IL T. 38,9—39,7. P. 98. Warmes Bad 29° R. 

1. IH. T. 87,7—38,5. P. 97. Erythrozyten 5504000, Leukozyten 5081, 
Blutplättehen 166000. 

2, IL T. 37,0—36,8. P. 98. Das Exanthem am Gesicht verblasst. 

Erythrozyten 5695000, Leukozyten 10540, Biutplättchen 107500, 

3. I. T. 37,2—39,0. P. 100. Stiche im rechten Ohre. Der Ausschlag 
ist abgeblasst. Erythrozyten 5020000, Leukozyten 13000, Bintplättchen 166000. 
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4. IL T. 37,9—39,0. Pals 96. Desqaamation. Die Ohrenschmerzen 
danern fort. 

5. II. T. 37,0—38,5. P. 90. Die Ohrenstiche nehmen ab. Im äusseren 
Ohrgange hat sich ein kleiner Abzess gebildet. 

Erythrosyten 5040000, Leukozyten 20038, Blutplittchen 161900. 

Weiter erholte sich Pat. allmählich und verliess am 20. III. die Klinik 

Nr. 5. M. K., 13 Jahre alter Bauernknabe, am 3, III, (am sechsten Krank- 
keitstage) aufgenommen. Husten, Schnupfen. An Gesicht, Rumpf und Extremi- 
täten Masernexanthem. An der Wangenschleimhaut Koplik-Filatowsche Flecken. 
Geringer Nasen- und Konjanktivalkatarrh, Kein Albumen im Harn. T. 37,5 
bis 37,8. 

4. IL T. 38,0—37,3. Leukozyten 10040, Blutplätichon 91660. 

5. IL T. 86,6—36,9. 

6. IL T. 36,8—36,6. Erythrosyten 4187000, Leukozyten 4008, Blut 
plättchen 62500. 

8. IL T. 36,5—36,1. Das Exanthem ist abgeblasst. Pat. hustet. 

Leukozyten 9900, Blutplättchen 62500. 

Die Genesung verläuft ohne Zwischenfälle. 

Nr. 6. E. P., 23jähriger Soldat, kam am 6. III, am sechsten Krankheits- 
tage zur Aufnahme. An Gesicht, Rumpf und Extremitäten Masornexanthem. An- 
gina. Konjanktivitis. T. 38,1—38,8. P. 86. 

7. U0. T. 38,1—37,9. Stark entwickeltes Exanthem. 

Leukozyten 8250, Blutpl&ttchen 62 500. 

8 HL. T. 36,8—87,0. Das Exanthem ist abgeblanst. 

9. DL T. 36,4—36,7. Desquamation. Guter allgemeiner Zustand. 

Erythrosyten 5320000, Leukozyten 7180, Blutplättchen 100000. 

Die Genesung verläuft ohne Zwisehenfälle. 

Nr. 7. M. B, 14 Jahre alt, am 10. IV. aus der chirurgischen Abteilung, 
wo ihm ein Angiom der Oberlippe ausgeschnitten worden war, übergeführt. Kam 
am ersten Tage des Masernexanthems zur Aufnahme, 

11. IV. T. 39,0—38,8. Erythrozyten 5321000, Leukozyten 4514, Blat- 
plättehen 97 500, 

13. IV. T. 38,0—37,2. Das Exanthem verblasst. 

Erythrozyten 5195000, Leukozyten 5459, Bintplätichen 81 250. 

Die Genesung läuft glatt ab. 

In sämtlichen 4 Fällen von Masern war die Blutplättchenenzahl "nieht nur 
in der Fieberperiode, sondern auch in den ersten Tagen nach dem Temperatur 
abfall stark vermindert, 

Vergleichen wir sämtliche hier betrachteten Fälle, se finden wir in allen 
Verminderung der Bilatplättchenanzahl auf der Höhe des Fieberprozesses. Bei 
kronpöser Pneumonie und Erysipel geht der kritische Umschwung des Krankheits- 
verlaufes mit Veränderungen des Bluthildes, Verschwinden der Leukusgtose und 


— 324 — 


Anwachsen der Blutplättchenanzahl Hand in Hand. Ein Zusammenhang zwischen 
Abnahme der Leukozytenanzahl und Anwachsen der Blutplättchen war nicht zu ver- 
merken: während die Leukozytenkrisis stark ausgeprägt ist und rasch verläuft, 
findet eine Blutplittchenkrisis im Grunde genommen nicht statt; ihre Anzahl nimmt 
ganz allmählich zu und nicht selten hat noch mehrere Tage nach der Temperatur- 
krisis die Blutplättchenanzahl immer noch die Norm nicht erreicht, So betrug 
z. B. bei Patient A. N. drei Tage nach der Krisis die Bintplättchenanzahl nur 
150000. 

Bei Masern ist auf der Höhe der Krankheit keine Leukozytose zu beobachten, 
sondern steht die Leukozytenanzalıl oft sogar unter der Norm. Nach Abblassen 
des Exanthems und Temperaturabfall nimmt die Leukozytenmenge zu. Dasselbe 
gilt auch für die Blutplättchen: auf der Höhe der Infektion ist ihre Anzahl eine 
stark verminderte, nach dem Temperaturabfall aber beginnt sie allmählich zuzu- 
nehmen. Während also bei kroupöser Pneumonie und Erysipel sich die Leuko- 
zyten und Blutplättchenkurve in der Krisis kreuzen, verlaufen die beiden Kurven 
bei Masern mehr oder weniger parallel. 


Angina phlegmonosa, 

Ich konnte nur einen hierhergehôürigen Fall untersuchen. 

Nr. 8. G. 8, Gemeiner der Gendarmerie-Division, wurde am 7. IV. mis 
einer Temp. von 37,6—38,6, stark geschwollenen Mandeln, vereiterten Follikeln 
und Schwellung der Submaxillarlymphdrüsen aufgenommen. Im Blute fanden sich 
17022 Leukozyten und 160417 Blutplattchen. 

9. IV. Es wurde der links vollkommen ausgebildete Abszess inzidiert, wo- 
bei sich viel Eiter entleerte. T. 37,5—37,8. 

10. IV. Während der Nacht fiel die Temperatur und besserte sich das 
Befinden des Kranken. T. 36,2—36,2, Leukozyten 8780, Blutplättchen 138043. 

In diesem Falle, ebenso wie auch bei allen Eiterungsprozessen bestand Leu- 
kozytose, welche stockte, sobald durch Inzision dem Eiter der Weg nach aussen 
gebahnt war, und zugleich die Resorption von pyogenen Stoffen aufhörte. Die 
Blutplittchenanzahl aber war etwas vermindert und zwar sowohl während der 
Bildung des Abszesses, als auch nach dessen Punktion und dem Temperaturabfall, 


Variola vera. 

Leider konnte ich bei drei Variolakranken nur vereinzelte Beobachtungen 
machen. 

Nr. 9. P. P., 24 Jahre alter Offizier. Variola vera confinens, Am 21. IIL 
(achten Krankheitstage) aufgenommen. Konfluierendes Exanthem am Gesicht und 
sahr ausgiebiges Exanthem am ganzen Körper. Stadium pustalosum. 

22. II. T. 37,8—38,4 Leukozyten 18600, Blutplittchen 135416. 

Patient genas erst zum 18. V. 

Nr. 10. M. A. 6jähriges Mädchen. Variola discreta. Am 7. IV. mit am 
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Gesicht und am ganzen Körper verstreuten, gelblich verfärbten Pusteln aufge- 
aommen. T. 38,2—39,2. 

Erythrozyten 5260000, Leukozyten 17472, Blutplättchen 307 500. 

Am 29. IV. gesund entlassen. 

No. 11. R. O. 23jähriger Gefreiter. Am 12. IV. aus der Nervenabteilung 
mit papulös-vesikulösem Exanthem am Gesicht und Rumpf und papulüsem Ausschlag 
an den Beinen übergeführt, T. 37,0—38,2. 

Zweiter Tag des Ausschlages, 

Erythrozyten 4085000, Leukozyten 10877, Blutplattchen 120000. 

Vergleichen wir diese drei Beobachtungen, so finden wir, dass Patient R. O, 
welcher ganz zu Beginn des Exanthems und bei noch nicht abgeschlossenem Fieber- 
proresse untersucht wurde, die Bilutplättchenanzahl deutlich vermindert war und 
mur 120000 betrug. Die beiden anderen Kranken wurden bereits in der Eite- 
rungsperiode der Pusteln, während der sekundären Te.operaturerhéhung untersucht, 
Bei Patient P. fanden sich am neunten Krankheitstage und bei beginnender 
Eiterung Leukozytose (18600) und verminderter Blutplättchengehalt (135416). 
Bei Patientin M. A. endlich, welche auf der Höhe des Eiterungsprozesses unter- 
sucht wurde, bestand gleichfalls Leukozytose (17472) und war die Blutplättchen- 
anzahl merklich vergrössert: sie betrug 307500 und überstieg somit die maxi- 
male Norm. 

Skarlatina. 


Nr. 12. Lucie M., 12 Jahre alt, am 6. IV. am zweiten Krankheitstage 
aufgenommen. Starke Hyperämie des Rachens, Scharlachexanthem am ganzen 
Körper. T. 40. 

7. IV. T. 39,5—39,7. P. 120. Erythrozyten 5424000, Leukozyten 27060, 
Blutplättchen 282500. 

8. IV. T. 38,9—88,6. 

9. IV. T. 38,5—38,4. Intensivrotes Exanthem am ganzen Körper. Him- 
beerzunge. Angina. Erythrozyten 5541000, Leukozyten 33130. Bilutplättchen 
270000. 

10. IV. T. 37,9—37,6. 

12. IV. T. 37,3—87,4 Gutes Allgemeinbefinden. Desquamation. 

Leukozyten 28000, Blutplättchen 340000. 

19. IV. T. 36,3—36,8. Desquamation. Leukozyten 28000, Blutplättchen 
435 000. 

23. IV. Am Abend stieg die Temperatur wieder und traten Schmerzen in 
den Kniegelenken auf. Dieselben waren zu Anfang schwach, später aber ver- 
stärkten sie sich, Es werden 0,6 Nat. salicyl. dreimal täglich gereicht. 

24. IV. T. 36,5 —39,1. 

29. IV. T. 38,6—38,3. Die Gelenkschmerzen sind immer noch stark. 

Erythrozyten 4510000, Leukozyten 25800, Blutplattchen 257 500. 

30 IV. T. 37,2—37,4. Die Gelenkschmerzen werden gelinder. 
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1. V. T. 36,6. Keine Gelenkschmerzen. 

Erythrozyten 4600000, Leukozyten 20600, Biutpiättchen 475 000. 

Weitere Genesung verlief ohne Zwischenfälle. 

Es handelte sich bei unserer Kranken um eine ziemlich reine Scharlach- 
infektion. Im Gegensatz zu den bisher beobachteten Infektionskrankheiten beob- 
achtete ich hier schon von den ersten Tagen ab einen ziemlich hohen Gehalt an Blut- 
plättchen, welcher den maximalen normalen Zahlen entsprach, in der Entfeberungs- 
und Desquamationsperiode aber die Norm weit tiberstieg (bis 478000). Eine 
neue Exacerbation der Scharlachinfektion, welche sich in Temperaturerhöhung und 
sogenanntem Scharlachrheumatismus äusserte, wirkte auf die Biutplättchenanzahl 
im Sinne ihrer Verminderung ein, nach Besserung der Gelenkschmerzen und Ent- 
fieberung aber stieg die Biutplättchenanzahl wiederum um ein Bedeutendes an 
(bis auf 475000). Hierbei fial_die verschiedene Grösse der Plättchen und be- 
deutende Anzahl kleiner Plättchen auf. 
| Nr. 13. Pel. N., 4jähr. Mädchen, am 22. IIL, am zweiten Krankheitstage, 
aufgenommen. Nekrotische Angina. Exanthem am ganzen Rumpf und an den 
Extremitäten. T. 38,5—39,1. P. 128. 

23. IIL T. 39,1—38,5. P. 128. Harnmenge 300 ccm. Spez. Gew. 1014, 
kein Albumen. 

Erythrozyten 4840000, Leukozyten 35360, Blutplättchen 185416. 

24. III. T. 38,8—38,6. P. 126. 

25. UL T. 38,3—39,1. P. 120. Das Exanthem ist noch nicht abgeblasst, 
jedoch hat die Desquamation bereits begonnen. 

Erythrozyten 5250000, Leukozyten 34512, Blutplättchen 238683. 

26. UL T. 38,2 — 39,2. 

27. UI. T. 38,5—39,3. Im Rachen, auf den Gaumenbögen und Mandeln 
besteht der Belag fort. Im Strichpräparat Streptokokken. Links Schwellung der 
Halsiymphdrüsen. 

Erythrozyten 5562000, Leukozyten 30993, Blutplättchen 410416. 

28. IIL T. 38,8—39,3. | 

29. II. T. 38,4—-39,1. Gaumenbögen und Mandeln exulzeriert. Desqua- 
mation am ganzen Körper. 

Erythrozyten 5212000, Leukozyten 30000, Blutplättchen 402500. 

90. UI. T. 38,2—38,6. 

31. IL T. 37,9—38,5. Erythrozyten 4560000, Leukozyten 16300, Blut- 

. plättchen p90000. 
1. IV. T. 38,4—39,0. 
2. IV. T. 38,8—39,6. 
3. IV. T. 37,9—40,0. 
4. IV. T. 38,4—38,5. Eiterung aus beiden Ohren, Trockene Tamponade 

mit Kreolinmallstreifen, Erythrozyten 4225 000, Leukozyten 19382, Blutplättchen 
228511. 
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5. IV. T. 36,9—37,9. Die Desquamation dauert fort. 

Erythrozyten 4185000, Leukozyten 20332, Blutplättchen 315000. 

6. IV. T. 37,8—37,5. 

Das Fieber dauert noch einige Tage an. Die ‚Ohrentzündung nahm all. 
mählich ab. 

28.1V. T. 37,0. Erythrozyten 5370000, Lenkoryten 12572, Blutplittchen 
334 375. 

Patientin wird gesund entlassen. 

Pel, N. machte einen schweren Scharlach, welcher durch nekrotische Strepto- 
kokkenangina, Affektion der Halsdrüsen und beiderseitige eitrige Otitis media 
kompliziert war, durch. Schon vom Tage der Aufnahme an zeigte Patientin 
starke Leukozytose, welche für Scharlach charakteristisch ist. Die Blutplättchen- 
anzahl war zu Anfang eine unbedeutende (185416), stieg aber schon am fünften 
Krankheitstage bis auf 239583 an. erreichte am siebenten Krankheitstage eine 
Höhe von 410416 und hielt sich trotz dem Fieber auch weiter auf hohen Werten 
(402590, 390000). Die Komplikation durch eitrige Otitis hatte eine zeitweilige 
Verminderung der Blutplättchenanzahl bis auf 228511 zur Folge, sowie jedoch 
Perforation der Trommelfelle und Eiterung sich einstellten, wuchs die Blutplättchen- 
anzahl wieder auf 315000 an und erreichte selbst am Tage der Entlassung 
noch 334 345, 

Nr. 14. Minna G., 6 Jahre alt, am 2. IV., am dritten Krankheitstage, 
aufgenommen. Angina. Ausgiebiges Exanthem am ganzen Körper, stellenweise 
ist dasselbe miliar vesikulde. Eine Biutuntersuchung konnte nur am 6. IV. d. h, 
am siebenten Krankheitstage vorgenommen werden. 

T. 37,7—37,6. Das Exanthem ist bereits im Verblassen, die Vesikeln 
trocken. Desquamation. 

Erythrozyten 4337000, Leukozyten 10454, Blatplättchen 265.000. 

9. IV. T. 37,3—37,8. Starke Desquamation. Exanthem vollkommen verblasst, 

Erythrozyten 4933000, Leukozyten 26080, Blutplättchen 370000. 

13. IV. T. 36,8—36,6. Eiterfluss aus dem linken Ohre, 

Erythrozyten 4720000, Leukozyten 24458, Blutplättchen 425000. 

Es wiegen Plättchen von geringeren Dimensionen vor. 

20. IV. T. 36,6—37,1. Die Otitis nimmt bereits an Intensität ab, 

Leukozyten 12407, Blatplättchen 527083, wobei wiederum kleinere vor- 
wiegen. 

6. V. T. 36,7—36,7. Unbedeutende Desquamation. 

Erythrozyten 4940000, Leukozyten 14144, Blutplättchen 292500. 

14. V. Gesund entlassen. 

In diesem Falle ist die Blutplättchenanzahl in den ersten Krankheitstagen 
unbekannt, doch bereits vom siebenten Tage an ist sie bedeutend (265000) und 
wächst dann progressiv an, so dass sie am 21. Tage 527000 erreicht. Hidrav: 
nimmt sie wieder ab (am 37. Tage beträgt sie 298500). Die das Krankheits- 
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bild komplizierende eitrige Otitis, welche unter niedriger Temperatar verlief, hatte 
auch auf die Blutplättchenanzahl keinen merklichen Einfluss, 

Nr. 15. S. W., 12jähriges Mädchen. Am 21. IV., am vierten Krankheits- 
tage, in schwerem Zustande aufgenommen. T. 40,5—40,5. P. 120. Angina. 
Exanthem am ganzen Körper. Sofort wurden 100 ccm des antiskarlatinôsem Serums 
von Gabritschewski (nach Moser) injiziert. 

22.IV. T. 38,8—39,6. P.-108. Nekrotische Angina. 

Erythrozyten 5580000, Leukozyten 35245, Blutplättchen 143 750. 

Sofort nach der Blutuntersuchung wurden noch 100 cem desselben Serums 
injiziert. 

23.IV. Kritischer Temperaturabfall. T. 37,2—37,4. P. 88, schwach. Delirium. 

Erythrozyten 4083000, Leukozyten 18466, Blutplättchen 147500. 

24.IV. T. 37,2—36,8. Puls kräftiger. Kein Delirium. 

Erythrozyten 4065000, Leukozyten 13300, Blutplättchen 87500. 

25.1IV. T. 37,1—37,1. Rasche Besserung. 

27.1V. T. 37,0—36,8. Guter Allgemeinzustand. Desquamation. 

Erythrozyten 5265000, Leukozyten 20500, Blutplittchen 295000. 

4.V. T. 36,3 —36,7. Die Desquamation dauert noch fort. 

Erythrosyten 5273000, Leukozyten 14473, Blutplättchen 450000. 

Vorliegender Fall bietet hervorragendes Interesse, weil in ihm die günstige 
Wirkung des antiskarlatinösen Serums deutlich zutage tritt: die Einverleibung von 
200 ccm im Laufe von 2 Tagen führte zu sofortigem Umschwung der sehr 
schweren Scharlacherkrankung. Was das Blutbild anbetrifft, so bieten sich hier 
folgende Verhältnisse. Am fünften und sechsten Krankheitstage (nach den Serum- 
injektionen) enthielt das Blut nur 143750 und 147500 Blutplättchen. Am 
siebenten Tage, als der Zustand der Patientin sich bereits bedeutend gebessert 
hatte, fiel die Blutplättchenanzahl noch mehr (bis auf 87500). Weiter aber trat 
der in der Desquamationsperiode des Scharlachs übliche bedeutende Anstieg der 
Blutkörperchenanzahl ein. Es fragt sich, ob nicht etwa diese zeitweilige Ver- 
minderung der Blutplättchenanzahl durch Injektion des antiskarlatinösen Serums 
im Blute hervorgerufen wird. Diese Annahme wird durch weitere Beobachtungen 
widerlegt. Man muss also zugeben, dass auch beim Scharlach schwere hyper- 
toxische Formen unter Verminderung der Blutplittchenanzahl verlaufen können. 

No. 16. Kath. G., 2’/, Jahr alt. Am 21.IV., am zweiten Krankheitstage 
aufgenommen. Exanthem am Rumpf. Himberzunge T. 38,8. P. 106. Angina 
mit schmierigen Belagen an Mandeln und Gaumen zu beiden Seiten der Uvuls. 
Schwellung der submaxillaren Lymphdrüsen rechts. 

24.1V. T. 39,2—39,6. P. 124. Nekrotische Angina. 

Leukozyten 35000, Blatplättchen 317500. 

Injektion von 50 ccm antiskarlatinösen Serums. 

25.1V. T. 38.5--39,0. P. 108. 

26.IV. T. 38,5—34,6. Exanthem blasser. 
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Erythrozyten 4635000, Leukozyten 32800, Blutplättchen 355000. 

30.IV. T. 37,5—38,5. 

Erythrozyten 5180000, Leukozyten 46250, Blutplättchen 532500, vor 
wiegend kleine. 

Weiter glatte Heilung. 

Zu diesem Falle verlief die Krankheit mit Anwachsen der Blutplättchen- 
anzahl, welche am elften Tage 532500 erreichte. Die Seruminjektion wirkte in 
diesem Falle nicht merklich auf den Krankheitsprozess und auch nicht anf die 
Biutplättchenanzahl ein. 

No. 17. Jos. B., 2!/, Jahr alt, Am 7.V. am zweiten Krankheitstage auf- 
genommen. Typische Angina mit Belag und Exanthem. T. 39,3. 

9.V. T. 39,5—39,5. P.124. Erythrozyten 5145000, Leukozyten 12266, 
Blatplättchen 160000. 

10.V. T. 38,7—38,4. 

11.V. T. 36,7—37,6. Auffallende Besserung. Das Exanthem verblasst. 
Rachenhyperimie noch deutlich ausgeprägt. 

Erythrozyten 3862500, Leukozyten 10918, Blutpl&ttchen 182 500. 

No. 18. O. W., 39 Jahre alt. Am vierten Krankheitstage, am 22. IX. 1906 
aufgenommen. T. 40,4. Exanthem am ganzen Körper. Angina. 

Biutplättchen 106000. 

In diesem Falle war die Blutplättchenzahl zu Beginn des Scharlachs stark 
vermindert. 

Diphtherie. 

No. 19. N. K, 20 Jahre alt. Universititastudent. Am zweiten Krankheits- 
tage am 13. IX. 1906 aufgenommen. Diphtheritisangina. T. 39,4—-40,3. Die 
Blatuntersuchung wurde vor der Seruminjektion vorgenommen. 

Blatplättchen 125000. 

Es wurden 2500 Antitoxineinheiten injiziert. 

14.IX. T. 37,9—37,3. Blutplättchen 118300. 

15.IX. T. 36,2--36,8. 

16.1X. T. 36,6—37,0. Blutplättchen 83300. 

17.1X. T. 36,0—37,0. 

20.IX. Ganz gesund. Blutplittchen 200000. 

No. 20. S. G., 17 Jahre alter Schüler der Feldscherschule. Am 16. IX,, 
am zweiten Krankheitstage aufgenommen. Angina diphtherica. T. 38,6—38,8, 

Die Blatuntersuchung vor der Seruminjektion ergab 106250 Blutplättchen, 

2500 Antitoxineinheiten injiziert. 

17.IX. TT. 37,7 - 37,6. Blutplättchen 67000, Erythrozyten 5455000, 

18.IX. T. 37,5—37,1. 

19.IX. T. 36,6—36,8. 

21.IX. T. 36,5—36,5. Blutplittchen 85400, Erythrozyten 4980000. 

22.IX T. 36,2—36,5. 
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24.IX. T. 36,2—36,6. Blutplättchen 148000. Vollständig gesund. 

In beiden Diphtheriefällen war die Verminderung der Blutplättchen eine sehr 
bedeutende und hielt noch dann an, als sämtliche Erscheinungen der Rache:- 
diphtherie bereits verschwunden waren. 


Die Betrachtung unseres Materials berechtigt mich zu folgenden Schluss- 
folgerungen. 

1. Bei sämtlichen + von uns untersuchten Infektionskrankheiten, mit Ausnahme 
des Scharlachs, nämlich bei Masern, kroupöser Lungenentzündung, Erysipel, Posken, 
phlegmonöser Angine und Diphtherie, ist auf der Höhe des Fieberprozesses die 
Zahl der Blutplättchen vermindert, nach der Entfieberung und während der Genesung 
nimmt sie wiederum zu. 

2. Beim Scharlach beobachtet man gewöhnlich mehr oder weniger bedeutendes 
Anwachsen der Blutplättchenmenge. In den ersten Tagen aber ist dieselbe ent- 
weder Normal (Fall No. 12) oder steht sogar unter der Norm (Fall No. 13, 15, 
17, 18), sodann aber wächst sie jäh an. Auch der Scharlach zeigt also dieselbe 
Reihenfolge der Erscheinungen, nur ist bei ihm die Periode der Blutplättchen- 
verminderung eine kurze und ist die Vermehrung derselben sehr scharf ausgeprägt, 
In einem schweren Scharlachfalle (No. 15) fiel die Blutplattchenmenge sogar be- 
deutend unter die Norm herab, 

3. Komplikationen beim Scharlach (Gelenkaffektion, eitrige Otitis media), 
welche mit Fieberanstieg einhergehen, haben temporäre Verminderung der Blut- 
plättchenanzahl zur Folge. 

». 4 Bei Diphtherie ist die Verminderung der Biutplättchenmenge eine sehr 
bedeutende und andauernde. 

5. Injektion von Antistreptokokken und Antidiphtherieseram wirkt nicht in 
merklicher Weise auf die Blutplättchenmenge ein. 

6. Zwischen dem Leukozytengehalt des Blutes und der Blutplättchenmenge 
ist keine Abhängigkeit zu vermerken. 

7. Ebensowenig besteht eine Beziehung zwischen Blutplittchen- und Erythro- 
zytenmenge. | 

Bei Betrachtung der Schwankungen der Blutplättchenmenge bei den ver- 
schiedensten Infektionskrankheiten fällt uns eine strenge Gesetzmässigkeit derselben 
auf: auf jede Invasion von Infektionsstoffen in den Organismus rea- 
giert dieser letztere nicht nur durch Veränderung des Lenkozyten- 
gehaltes, sondern auch durch Veränderungen im Blutplättchengehalte, 
indem die Zahl dieser Gebilde zu Anfang abnimmt, dann aber in der 
Rekonvaleszenzperiode wieder zunimmt. 

Wie sind die zu beobachtenden Veränderungen des Blutplättchengehaltes des 
Blutes zu erklären? Welchen Wert besitzen nun die Blutplättchen für den 
Organismus? 

Ihre Rolle bei der Thrombenbildung ist unzweifelhaft nachgewiesen. Charak- 
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toristisch ist auch ihre nichtige Resistenz: Bei Blutergtissen aus den Blutgefässen 
werden die Blutplättchen zerstört, wobei sie Sunstanzen, welche an der Blut- 
gerinnung teilnehmen, ausscheiden. Kann man nun aber zugeben, dass dieses ihre 
ganze Bestimmung ist, dass sie nur Thrombozyten sind? Das Studium der 
Schwankungen ihrer Menge im Laufe von Infektionskrankheiten hat dargetan, dass 
diese Schwankungen eine gewisse Reyelmiasigkeit und Beständigkeit zeigen, woraus 
sich ergibt, dass die Blutplättchen, gleich den Leukozyten, eine gewisse Rolle 
bei den Infektionskrankheiten spielen, welche besonders mit der Periode des er- 
folgreichen Kampfes des Organismus, der Periode, im Laufe deren sich die Im- 
munität des Organismus entwickelt, im Zusammenhange steht: in dieser Periode 
wächst nämlich die Anzahl der Blutplättchen jäh an. 

Dieses ist fürs Erste alles, was man mit Gewissheit behaupten kann; weiter 
gelangen wir bereits ins Gebiet der Hypothese. 

Die Periode des erfolgreichen Kampfes des Organismus mit Infektionen ist 
durch zwei Haupterscheinungen charakterisiert: durch energischen Phagozytenschutz 
und Entwicklung von Schutzstoffen: Antitoxinen, Bakteriolysinen, Agglutininen, 
Opsoninen und andere im Blute. Nun haben wir beim Studium der Blutplättchen 
erfahren, dass im Blute stets ein Vorrat besonderer kleiner Gebilde zugegen ist, 
welche bei Invasion von Fremdstoffen ins Biut zerstört werden, wobei die Zer- 
setzungsprodukte dieser Gebilde nicht indifferent sind, sondern fermentative Eigen- 
schaften besitzen (wenigstens diejenigen von ihnen, welche am Prozess der Blut- 
gerinnung teilnehmen). Sowie der Mensch an einer Infektionskrankheit erkrankt 
und Mikroben mit ihren Toxinen in sein Blut gelangen, beginnt die Zersetzuug der 
Blutplättchen im Biute: sie zerschmelzen und geben hierbei gewisse Stoffe frei. 
Je erfolgreicher der Kampf des Organismus ist, desto mehr Bilutplättchen treten 
im Biute auf und desto mehr Biutplättchen werden auch zerstört. Wir haben 
gesehen, dass in der Rekonvaleszenzperiode neben Vergrösserung des Blutplättchen- 
gehaltes eine Menge kleiner Körperchen und Körnchen im Blute auftreten. Augen- 
scheinlich sind dieses in Zersetzung begriffene Bluiplättchen. 

In der Rekonvaleszenzperiode, also in der Periode, wo sich die Immunität 
des Organismus entwickelt, findet neben energischer Phagozytose eine Vermehrung 
dieser rasch in Zersetzung übergehenden Gebilde im Blute statt, dieselben tiber- 
schwemmen bei ihrer Zersetzung das Blut mit ihren Zersetzungsprodukten, und 
gerade um diese Zeit treten im Blute verschiedene Antikörper oder Schutzstoffe 
in ausgiebiger Menge auf. Hieraus ergibt sich in natürlicher Weise die Hypothese, 
dass die Blutplättchen Träger gewisser Schutzstoffe sind. | 

Einen Stützpunkt für diese Hypothese bieten die neuesten Untersuchungen 
von Wright, welcher die Entstehung der Blutplättchen in Milz und Knochenmark 
aus einkernigen Riesenzellen, den Megakarvozyten, konstatieren konnte, Bekanntlich 
dienen auch für die Schutrstoffe die blutbildenden Organe, und namentlich das 
Knochenmark und die Milz, als Quelle. 

Fussen wir auf unsere Hypothese, so können wir uns leicht alle Ver- 

Folia haemstologica. IV, Jahrgang. 8. 81 
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änderungen des Blutplättchengehaltes in den verschiedenen Phasen der Infektions- 
krankheiten erklären. 
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Aus dem pathologischen Laboratorium der University of Pennsylvania, 
Philadelphia. 


Untersuchungen über die Granula der Amoebozyten. 
Vou 
Leo Loeb. 


eee 


Im Folgenden soll über einige Versuche berichtet werden, die ich während 
einer Reihe von Jahren, aber immer nur kürzere Zeit hindurch, im Sommer an 
den Bintzellen eines Arthropoden, Limulus polyphemus, ausführen konnte. Schon 
früher hatte ich Gelegenheit, einzelne Ergebnisse mitzuteilen.) Seither wurden 
weitere Untersuchungen angestellt, über die ich im Zusammenhang mit den früheren 
Befunden kurz berichten will 

1. Die Amoebozyten sind im fliessenden Blute flache scheibenartige, elliptische 
Gebilde mit einem Kern im Zentrum und mit Zytoplasma, das viele Granula ent- 
bait, Wenn ein Blutstropfen nach Einschneiden in ein Gelenk auf einem Objekt- 
träger aufgefangen wird, so senden die Zellen bald amoeboide Fortsätze aus, und 
die Granula gehen allmäblich verloren. Durch ihre Agglutination bilden diese 
Zellen gleichzeitig das Zellfibrinkoagulnm des Limulus.*) Es ist dies die einzige 
Zellart, die normal in Limulus und auch in anderen von mir untersuchten Arthro- 
poden vorkommt. Sie verhält sich in gewisser Hinsicht ähnlich wie die Blat- 
plättchen der Säugetiere, indem sie zu Thromben agglutiniert. Sie gleicht diesen 
Elementen auch insofern, als sie sehr labil ist, sehr lebhaft auf Umgebunge- 
änderungen reagiert und bald degenerativen Prozessen ausserhalb des Körpers 
anheimfällt.  Andrerseits besteht auch eine deutliche Ähnlichkeit mit den Leuko- 
gyten der Wirbeltiere. Der Bau der Zelle mit wohlausgebildetem Kern, granulärem 
Zytoplaams, langandauernden amoeboiden Bewegungen, die allerdings nur mit gering- 
fügigen Ortsveränderungen verbunden sind, legen einen Vergleich mit den weissen 
Blutkörperchen nahe. 

Es ist deshalb von grossem Interesse, die Bedingungen kennen 
zu lernen, von denen die Zustandsänderungen dieser Zellen abhängen, 
da hierauf in letzter Instanz die Bildung von Zellthromben beruht 
und da wir Grund haben, anzunehmen, dass auf solchen durch Um- 
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1) Leo Loeb, Studies on cell granula and amoeboid movements of the blood cells 
of Limulus. University of Pennsylvania Medieal Bulletin May 1905. Diese Untersuchungen 
wurden in dem Marine Biological Laboratory Woods Hole, Mass. ausgeführt. 

*) Vgl hierüber: Leo Loeb, Über die Bedeutung der Blutkörperchen für die Blut- 
geunmung etc. Virchows Archiv Bd. 173, 1903. Vergleichende Untersuchungen über die 

bose. Virchows Archiv Bd. 185, 1906. Über die Koagulation des Blutes einiger 
Arthropoden, Hofmeisters Beitrige Bd. V. 1904. Untersuchungen über Blutgerinnung. 
6. Mitteilung. Hofmeisters Beiträge Bd. VI. 1905. 
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gebungsänderungen herbeigeführten Änderungen in dem Zustande der 
Zellen die Abgabe von Fermenten oder anderen Substanzen bertht, 
die dem Blutserum seine Bedeutung für die Blutgerinnung und zum 
Teil wohl auch für andere Prozesse wie z. B. für Immunitätsreaktionen 
verleiht. Besonders klar lassen sich die Veränderungen der Zellen an dem Zu- 
stande der Zellgranula erkennen. Diese Versuche sollen daher auch einen Beitrag 
liefern zur Analyse der Zellgranula, wie sie sich in lebenden oder absterbenden, 
aber nicht fixierten Zellen darbieten. 

2. Die Umgebungsänderungen, die das Verhalten der Zellen ausserhalb des 
Körpers bestimmen, sind, soweit sie hier berücksichtigt werden, mechanische, 
thermische, osmotische und chemische Einflüsse. Unter den chemischen sollen ins- 
besondere Änderungen der Reaktion des Mediums und Salzwirkungen (Wirkungen 
der die Salze zusammensetzenden Jonen) besprochen werden. Sodann sollen Ver- 
suche mit Nichtelektrolyten mitgeteilt werden. 

3. Mochanische Einflüsse sind von sehr grosser Bedeutung für das Ver- 
halten der Zellen. Fangen wir das Blut in der Weise auf, dass mit einem feiuen 
Skalpell ein Stich in das Rückengelenk des Tieres gemacht wird und darauf das 
Blut, nachdem es fiber den vorher sorgfältig gereinigten und getrockneten Rücken 
des Tieres geflossen ist, auf einen reinen Objektträger auttliesst, so finden wir 
dass im Laufe der nächsten Minuten die grosse Mehrzahl der Blutzellen Pseudo- 
podien aussendet und einen grossen Teil ihrer Granula verliert. Die Zellgranuls 
werden kleiner und sodann aufgelöst. Ganz anders ist es, wenn wir einen reinen 
Troikart in das Herz des Tieres durch das Rückengelenk hindurch einstossen und 
nun das Blut auf einem Objekttriger auffangen. Die Zellen bleiben wohl erhalten, 
senden keine Pseudopodien aus, und die Granula bleiben erhalten. Erst allmählich 
übt nun die Oberfläche des Glases einen Reiz auf die Zeilen aus, und diejenigen 
Zellen, die dem Glase anfliegen, beginnen ebenfalls Pseudopodien auszusenden. 
In diesen Zellen werden nun die Granula allmählich kleiner und schwinden. Aber 
es ist nur der Reiz des Fremdkörpers, des Glases, der den Verlust 
der Granula und das Aussenden der Pseudopodien unter diesen Um. 
ständen bewirkt; eine sehr grosse Zahl der höher liegenden Zellen bleiben un- 
versehrt, bis auch sie allmählich niedersinken. 

Den Kontakt mit dem Glase kann man nun vermeiden, indem man Vaselin 
auf den Objektträger streicht. Die Zahl der Zellen, die lange Zeit wohl prä- 
serviert bleiben, ist unter diesen Umständen grösser, wie wenn Glas mit den 
Zeilen in Berührung kommt. Die Zellen bleiben längere Zeit hindurch und voll- 
ständiger kontrahiert, die Ausbreitung der Zellen wird sehr eingeschränkt, und 
die Granula bleiben viel besser erhalten. Doch verhindert Vaselin das Aussenden 
von Pseudopodien und die Ausbreitung der Zellen nicht vollständig, Eine ganze 
Anzahl von Zellen kann sich direkt auf Vaseline ausbreiten und Pseudopodien aus- 
senden. Vollstindiger als Vaseline wirkt Olivenöl, falls der Kontakt der Zellen 
mit dem Glaso verbindert wird. Hier können die Granula völlig erhalten bleiben. 
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Ich stellte nun auch Versuche mit anderen Substanzen an, um festzustellen, worauf 
die Wirkung dieser granulaerhaltenden Stoffe beruht. Es ergab sich, dass Merck- 
sches Lezithin ähnlich wie Vaseline wirkt, so lange es noch nicht aufgelöst. ist 
dureh das Blut. Auch Versuche mit geronnenem und frischem Eiweiss und Ei. 
dotter wurden angestellt, doch sind die Versuche hierüber noch nicht abgeschlossen. 


Diese Tatsachen dürften wohl in der Weise erklärt werden, 
dass physikalische Einwirkungen auf die Oberflächenschicht der Zellen 
chemische Umsetzungen in den Zellen hervorrufen; die Auflösung der 
Granula ist eine Folge dieser Umsetzungen. Ob das Aussenden der Psendo- 
podien und die Ausbreitung der Zellen auf Änderung der Oberflächenspannung der 
Zellen beruht, soll vorläufig dahingestellt bleiben. Gewisse Beobachtungen, die 
später mitgeteilt werden sollen, machen es unwahrscheinlich, dass Änderungen der 
Oberflächenspannung alle Bewegungserscheinungen erklären. 

Es muss nun vorläufig für eine der oben mitgeteilten Tatsachen noch eine 
andere Erklärungsmöglichkeit zugelassen werden. Es ist nämlich möglich, dass 
beim Herausfliessen des Blutes ohne Kanüle Kontakt mit den verletzten Geweben 
nicht nur einen mechanischen, sondern auch einen chemischen Einfluss ausübt. 
Dies ist allerdings nicht wahrscheinlich, wenn wir die geringe Menge solchen 
Gewebes in Betracht ziehen, das dabei eine Rolle spielen könnte. Sicherlich sind 
die weiter mitgeteilten Tatsachen mechanisch zu erklären. 


4. Kälte präserviert die Zellen und ihre Granula, Die Temperatur 
des schmelzenden Eises verlangsamt in dem durch eine Kanüle aufgefangenen Blut 
die Veränderungen der Blutzellen merklich, sowohl das Aussenden von Psendo- 
podien wie die Auflösung der Zellgranula. Ganz wurden bei der gegebenen Ver- 
suchsanordnung die erwähnten Vorgänge nicht aufgehoben, doch ist hierbei zu be- 
rücksichtigen, dass die Temperatur im Blute selbst, wenn auch nur während der 
Beobachtungszeit, wahrscheinlich in den meisten Versuchen während längerer Zeit, 
etwas höher war als die des schmelzenden Eises. Möglicherweise verhindert die 
Temperatur des schmelzenden Eises alle Veränderungen der Zellen, vorausgesetzt, 
dass das Blut selbst diese Temperatur annimmt. Fängt man Blut in einer mit 
Vaselin bestrichenen Schale auf, die man sodann auf Eis hält, so können die Zellen 
einen Tag oder sogar länger fast unverändert bleiben, und solche Blutzellen können 
dann zu Versuchen verwendet werden. Die Zellen bleiben reaktionsfähig, die 
Grauula behalten ihre Labilität, und Pseudopodienbildung kann bei höherer Tem- 
peratur unter den geeigneten Bedingungen stattfinden. Uı.ter dem Einffuss be- 
stimmter Lösungen können nachträglich die Granula aufgelöst werden. 


5. Osmötische Einflüsse sind, wie zu erwarten, von grosser Bedeutung 
für die Zellgranula, Betrachten wir vor allem verschiedene Lösungen von NaCl. 
Lösungen von I oder ein wenig konzentriertere Lösungen (®/, N) sind ungefähr 
isotonisch mit Seewasser. 

Verweilen die Blutzellen in N- NaCl-Lösungen, so wird die allmähliche Auf- 
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lösung von Zeligranulis und das Aussenden von Pseudopodien nur eingeschränkt 
und verzögert, aber nicht aufgehoben. In 2 N-, 3 N- und 4 N-Lösungen von NaCl 
bleiben die Granula lange (während der ganzen Versuchsdauer erhalten), Pseudo- 
podien werden nicht ausgestreckt. Je höher der osmotische Druck der Lösung ist, 
umsomehr Wasser wird den Zellen entzogen, und sie werden hart und teilweise 
etwas deformiert. In bezug hierauf ist der Unterschied zwischen 2 N- und 4 N- 
Lösungen sehr markant. Ziehen wir eine Zelle, die eine oder zwei Stunden in 
2 N- NaCl lag, mit einer Nadel aus, so zeigt sich, dass das Protoplasma relativ 
weich ist, die ganze Zelle kann in einen diffusen Haufen von Granulis leicht aus- 
gezogen werden. In 3 N- und 4 N-Lösungen ist die Zelle zu hart unter denselben 
Umständen; besonders in 4 N-Lösungen ist dieselbe fast unveränderlich. 

Im wesentlichen lassen sich vom morphologischen Standpunkt zwei Bestand- 
teile in dem Zytoplasma unterscheiden: die Granula und eine visköse hyaline, die 
Granula verbindende Masse. Möglicherweise ist daneben noch ein rein flüssiger 
Zellsaft vorhanden, Man kann nun sehen, dass Zellen, die unter dem Ein- 
finss hypertonischer Lösungen anscheinend nicht mehr granuläre oder 
nur eine schwach granuläre Struktur besitzen, nach dem Ausziehen 
mit der Nadel die Granula sehr schön und deutlich hervortreten lassen, 
such: ihre Grösse schien, soweit sich das in dieser Weise beurteilen 
liess, nicht bedeutend verändert zu sein. Die Granula waren also offenbar 
durch den Austritt des Wassers aus der Zelle undeutlich geworden, indem vielleicht 
durch die Verdichtung der intergranulären hyalinen Substanz die Granula näher 
zusammenrückten. Es scheint also, dass in hypertonischen Lösungen der 
hyalinen intergranulären Substanz mehr Wasser entzogen wird als den 
Granulis. 

Hypertonische Lösungen von anderen Alkali oder Erdalkalisalzen wirken in 
ähnlicher Weise wie NaCl-Salze. | 

Die durch 2 N- NaCl-Lösungen oder durch NaCl-Lésungen von höherem 


osmotischen Druck gesetzten Zustandsänderungen sind. nicht reversibel in J NaCI- 
Lösungen, da die Zellen nun nicht mehr, wie gewöhnlich in À NaCl-Lösungen 


Pseudopodien aussenden; doch können die Granula in > NaCl nachher kleiner 


werden, aber auch die Granula verschwinden hier nur sehr langsam oder mögen 
lange Zeit präserviert bleiben. In hypotonischen Lösungen der Alkali und Erd- 
alkalisalze nehmen die Zellen Wasser auf, sie schwellen. Das Protoplasma schwillt 
‚entweder gleichmässig oder unter Vakuolenbildung. Die Schwellung des Proto- 
plasmas ist jedoch viel geringfügiger wie in Lösungen von Alkalien von genügender 
Stärke. In Wasser findet meist eine gleichmissige Imbibition des Zyloplasmas 
statt, Die grosse Mehrzahl der Granula schwinden in hypotonischen Lösungen 
dieser Salze. Pseudopodien können noch ausgestreckt werden in NaCl-Lösungen, 


die einen höheren osmotischen Druck wie J besitzen. 
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Falls wir versuchen, mit einer Nadel: die Granula aus Zellen zu entfernen, 
die eine zeitlang in hypertonischen Salzlösungen lagen, so finden wir, dass dies 
unter solchen Umständen viel schwieriger ist wie bei Zellen, die in neutrelen 
isotonischen Salzlösungen gehalten werden. Offenbar verdichtet die hypertonische 
Salzlieung die Verbindung zwischen dem hyalinen Protoplasma und den Granulis, 
indem sie dem ersteren Wasser entzieht. 

6. Einfluss der Reaktion: 

a) Einfluss von Säuren. 


Salzsäure, die in Wasser gelöst ist, so dass J und 56 


bewirkt eine starke Aufschwellung der Zellen, die in HUI eine schleimige Masse 


bilden können. Die Kerne bleiben erhalten und können teilweise frei umher- 
schwimmen. Zuweilen sind die Zellgrenzen der gequollenen scheibenartigen Zellen 
deutlich. Der Zellrand ist scharf unter diesen Umständen. 


Die Zellgranula sind alle geschwunden. In diesen Versuchen liegen hypo- 
tonische Lösungen vor. Lässt man den Säuregehalt unverändert und vermindert 
lediglich durch Zufügen von NaCl die Hypotonizität der Lösung, so nimmt die 
Quellung des Zytoplasmas merklich ab, aber Schwellung der Zellen findet auch 


noch in Lösungen statt, die in x NaCl = HCl enthalten, aber die Schwellung ist 


Lösungen vorliegen, 


bier nur mehr gering und verliert sich ganz, wenn die Säure in = NaCl ge- 
löst wird. 

In diesen isotonischen Lösungen sind die Zellen rund oder oval, mit scharfen 
Rändern. Der Kern ist in den sauren Lösungen häufig granulär. Das Verhalten 
der Granula hängt nur in diesen isotonischen Säure- (HCl) Lösungen von der Säure- 


konzentration ab. In den Konzentrationen = — 2 HCl verlieren sich die Gra- 


nula gewöhnlich sehr schnell, in den stärkeren Konzentrationen kann man oft 


das blitzschnelle Schwinden der Zellgranula unter dem Mikroskop beobachten. Etwa 
N 


von > — à HCI bleiben die Granula gewöhnlich eine Zeit lang erhalten, und | 
zwar um so läuger, je geringer die Säurekonzentration ist. Aber allmählich im 
Verlauf einer bis mehrerer Stunden beginnen auch hier die Granula zu schwinden. 
Sehr günstig für die Erhaltung der Zellgranula ist eine isotonische Lösung des 
schwachsauren NaH,PO,. 

Organische Säuren (Essigsäure, Zitronensäure) unterscheiden sich dadurch 
von HCI-Lüsungen, dass bei den ersteren die Zellen auch in isotenischen Säure 
sungen stark aufschwellen, Auch hier bleibt der Rand der Zelle scharf, die 
Granula schwinden. In schwächeren Lösungen von Essig- und Zitronensäure, die 
aber durch NaCl isotonisch "gemacht wurden, wird die Schwellung geringer, um 
dann bei einer gewinnen Säurekonsentration zu schwinden, Hier bleiben aber die 


Zellgranula schon in = isotonischen Säurelösungen eine zeitlang erhalten, um dann 
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allmählich aufgelöst zu werden, während sie in entsprechenden HCI-Lösungen 
schneller schwinden. Das entspricht wahrscheinlich der Tatsache, dass die H-Jonen 
in Lösungen von Essigsäure und Zitronensäure in geringerer Zahl vorhanden sind, 
wie in HCl-Lisungen; die Lösungen organischer Säuren entsprechen also ver- 
diinnteren HCl-Lisungen. In Säuren werden keine Pseudopodien ausgestreckt. Das 
Protoplasma ist hart, nicht klebrig. Die Verbindung zwischen Granula und 
byalinem Zytoplasma ist sehr fest, offenbar dadurch, dass das Protoplasma, das 
die Granula umhällt, geronnen ist. Zeilen, die dem Einfluss der Säuren eine 
geitlang ausgesetzt waren, sind nicht mehr imstande, in gewöhnlicher Weise zu 
reagieren, wenn die Säure abgespült wird und durch die Lösung eines der Psendo- 
podienbildung nicht hinderlichen „ outralsalzes ersetzt wird. Doch hebt eine 


iR gg HA- und vielleicht auch eine > N NaH,PO, -Lösung nicht die Reaktionsfähigkeit 


der Zellen auf, wenn diese nicht lange nachher in eine unschädliche Neutralsalz- 
lösung gebracht werden. 

Also im allgemeinen lösen Säuren, falls sie in genügender Kon- 
zentration benutzt werden, die Granula auf, während sie im Gegenteil 
das Zytoplasma bewahren, indem sie es ,härten“. 

b) Einfluss von Alkalien. 

In Alkalien, die in H,O gelöst sind, schwellen die Zellen je nach der 
Stärke der Lösung mehr oder weniger auf, Kerne sowohl wie Zytoplasma. Beide 
können unsichtbar werden; auch die Zellgranula verschwinden in diesen Lösungen, 


wie z. B. in = NaOH. Ähnlich verhält sich à NaOH. 


Fangen wir aber die Zellen in schwachen alkalischen Lösungen auf, die 
durch Zusatz von NaCl isotonisch gemacht wurden, so ist das Ergebnis ein ganz 
anderes: die Zellgranula bleiben stundenlang sehr schön erhalten. Die Zellen sind 
rund oder oval, sind aber sehr weich, so dass sie unter Umständen in Granula- 








N 

80 
Lösungen, die durch NaCl mit Seewasser isotonisch „grmacht wurden. In noch 
schwächeren Lösungen von Alkalien, wie in N _ NaOH wird die Alkali- 


140 565 
wirkung abgeschwächt, und die Zellen zeigen in ihrem Verhalten einige Annäherung 
an das Verhalten in isotonischen Nentralsalzlösungen, indem sie anfangen, einige 
Pseudopodien auszustrecken und indem eine Anzahl vou Zellen die Granula eher 


verlieren als in > NaOH. Sehr günstig für die Erbaltung der Zellgranula ist 
eine > NaHCO,-Lösung. Auch bleiben die Zellen hier gut erhalten und mögen 
nur hie und da Pecndopodien 5 ausstrecken. Surter⸗ Lösungen von rs in iso- 
2 N NaOH oier = À NaOH und teilweise auch À 5 Na,C0s 
zerstören Zellen und Kerne. Eine gelatinüse Masse bleibt übrig, in der Faden 


tonischen NaCl-Liésungen wie 
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und auch Granulahaufen sichtbar sein können. Doch ist hier oft schwer zu ent- 
scheiden, was granuläres Präzipitat des Blutplasmas und wie viel präservierte Zell- 


granula sind. Jedenfalls bleiben auch in stärkeren Alkalilösungen wie in > NaCO, 


die Granula der Zelle oft länger erhalten wie das intergranuläre hyaline Proto- 
plasma, das schnell Wasser aufnimmt und zerfliesst. 

Also Alkalien wirken zuerst auf das intergranuläre hyaline 
Protoplasma; Alkali bewirkt eine Verflüssigung desselben. Die Gra- 
nula können umgekehrt lange erhalten bleiben. Die Zelle ist weich, 
leicht in Fäden ausziehbar, die Granula können leicht aus dem weichen Proto- 
plasma entfernt werden. Die Kerne werden ebenfalls in genügend starken Lösungen 
aufgelöst. Anders verhalten sich die Säuren. Hier finden wir gerade das 
umgekehrte Verhalten: das intergranuläre Protoplasma wird verdichtet 
und gehärtet Und Säurelösungen, die eine solche Verdichtung des 
intergranulären Protoplasmas bewirken, lösen die Granula auf. Die 
Kerne bleiben hier erhalten. Dies gilt für isotonische Lösungen. In stark 
hypotonischen Lösungen schwellen die Zellen sowohl in Säuren wie 
in Alkalien. In beiden werden die Granula aufgelöst. Alkalische 
Lüsnngen, die durch Zusatz von Harnstoff oder Glyzerin isotonisch mit Seewasser 
gemacht wurden, verhalten sich im wesentlichen wie stark hypotonische Lösungen 
von Alkalien: Die Zellen schwellen und die Granula werden aufgelöst. 

Granula, die nach Zusatz von Alkalien zu isotonischen NaCl-Lisungen oder 


in à NaHCO,-Lösungen erhalten blieben, schwinden, wenn die alkalische Lösung 


durch H,O ersetzt wird. In schr schwach alkalischen Lösungen -” — = NaOH 


in > NaCl kann nach Ersatz der Lösung durch > NaCl allmählich ein stärkeres 


Aussenden von Pseudopodien mit beschleanigtem Verlust von Granulis erfolgen. 

7. Wirkung von Neutralsalzlösungen. Fangen wir das Blut in iso- 
tonischen Lösungen von Neutralsalzen auf, 80 ist die Wirkung auf die Zellen und 
insbesondere auf die Zellgranula verschieden in verschiedenen Salzen, und zwar 
sind sowohl die Kationen wie die Anionen von Bedeutung. Vergleichen 
wir die Kationen der Alkalireihe Na, Li, K, NH,, so finden wir Unterschiede in 
der Einwirkung dieser Jonen. In Na-Salzen verlieren die Zellen die Mehrzahl der 
Granula und senden viele spitze und oft lange Pseudopodien aus. Die Zellen 
selbst sind schlank. Ähnlich wirkt Li. In K-Salzen ist die Zahl der Granula, 
die erhalten bleiben, grösser als in Na- und Li-Salzen. Die Zahl der langaus- 
gesogenen Pseudopodien ist nicht so gross in K-Salzen wie in Na-Salzen. Das 
Zeliprotoplasma breitet sich hier flacher aus und ist weniger kontrahiert, ähnlich 
wie die Zellen dies in Blut ohne Beimischung einer anderen Substanz tun. 

in NH,-Salzen ist die Zahl der Grannla, die erhalten bleiben, noch grösser; 
die Zahl der Pseudopodien ist geringer, viele Zellen bleiben lange Zeit oval oder 
rund und breiten sich nur allmählich oder gar nicht aus (während der Dauer der 
Beobachtungszeit). Dies gilt auch für frisch bereitete Lösungen von NH,-Salzen, 
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Das Verhalten der Zellen in reinem Blut ist auf dem Objekt- 
träger ähnlich wie in einer Salzlösung, die in ihren Eigenschaften 
etwa zwischen den K- und NH,-Salzen steht, oder sie entspricht auch 
ungefähr einer Na-Salzlösung, die ganz schwach alkalisch ist. Wir 
finden also eine aufsteigende Reihe, in der Na und Li die Granula am 
schnellsten auflösen, NH, sie am besten erhält und K in der Mitte 
steht. NH,-Salze verhalten sich daher wie eine schwach alkalische Lösung. Die 
Erdalkalisalze verhalten sich nicht sehr verschieden von Na-Salzen. In Ba-Salzen 
ist der Niederschlag so stark, dass es schwer ist, bestimmte Angaben über die 
Zellen zu machen. Die Salze der Schwermetalle verhindern das Aussenden der 
Pseudopodien, die Granula können erhalten bleiben oder verloren geben, Doch 
gestatten einige relativ weniger giftige Jonen wie Mn noch eine beschränkte 
Pseudopodienbildung. 

Dies gilt für die Chloride der Kationen. Auch die Anionen sind von 
Bedeutung. 

Nitrate erhalten die Granula besser und sind dem Ausstrecken der Pseudo- 
podien weniger günstig wie die Chloride. Auch die Sulfate unterscheiden sich von 
den Chloriden. In Na-Zitratlösungen bleiben die Granula sehr gut erhalten, Pseudo- 
podien werden nicht ausgestreckt. Vielleicht ist hier die hydrolytische Dissoziation 
des Salzes und Wirkung von OH-Jonen von Bedeutung. 

8. Um die Wirkung von Nichtelektrolyten zu untersuchen, wurde 
das Blut in verschieden starken Lösungen von Harnstoff, Glyzerin und Trauben- 
zucker aufgefangen. 

Harnstoff wirkt ähnlich wie Wasser. Auch in stark hypertonischen 
Lösungen sehwellen die Zellen, sie bleiben weich, die Mehrzahl der Granula geht 
verloren. Pseudopodien werden nicht gebildet. Durch Zusatz einer genügenden 
Menge von NaCl zu den Harnstofflösungen kann jedoch die Pseudopodienbildung 
bewirkt werden. 

In Glyzerin werden ebenfalls keine Pseudopodien ausgestreckt. Die Zellen 
sind hier klein, Die Granula können längere Zeit erhalten bleiben, sind aber klein. 
In mit H,O verdünnten Glyzerinlösungen (1 Teil Glyzerin +- 1 Teil H,O, 1 Teil 
Glyzerin - 3 Teile H,O) geht eine grössere Zahl der Granula verloren und zwar 
umsomehr, je verdünnter die Glyzerinlösung ist. 

In hypertonischen Zuckerlösungen bleiben die Granula erhalten, die Zellen 
sind oval oder rund, 

In isotonischen Zuckerlösungen können, wenn genügend Blut zugesetzt ist, 
Pseudopodien gebildet werden, und die Granula gehen verloren. 

Harnstoff, Glyzerin und Zuckerlösungen bilden eine absteigende 
Reihe. Harnstofflösungen gleichen am meisten Wasser, (vielleicht 
Wasser, dem ein wenig Alkali zugesetzt wurde). Zuckerlösungen gleichen 
in höherem Grade Nentralsalzlösungen. Glyzerin steht in der Mitte. 
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Der Unterschied zwischen diesen 8 Substanzen beruht wahrscheinlich 
suf der Leichtigkeit, mit der diese Substanzen in die Zellen ein- 
dringen, Harnstoff dringt am leichtesten ein, Zucker am schwierigsten, 
Giyzerin steht in der Mitte. Mit Sabstanzen, die leicht in die Zelle ein- 
dringen, können nicht die Wirkungen hypertonischer Lösungen erzeugt werden. 
Wahrscheinlich waschen sie die Salze aus den Zellen aus. Hiermit sind einige 
der wesentlichen Befunde mitgetell. Ein variabler Faktor in diesen Versuchen 
ist jedoeh durch die nicht immer gleiche Menge von Blut gegeben, die in den 
einzelnen Experimenten auf dem Objektträger aufgefangen wird. ‘Weitere Unter- 
suchungen urüssen diesem Faktor Rechnung tragen. Auch sellen die Versuche in 
anderer Richtung ausgedehnt werden. 

Zam Schluss seien weitere Beobachtungen und Schlussfolgerungen in betreff 
der Zeilgranula mitgetellt. 

9. Ziehen wir diejenigen Beobachtungen und Versuche in Betracht, in denen 
die Zellen unter Bedingungen sich befanden, die für ihre Vitalität günstig waren, 
und die sich von ihren natürlichen Lebensbedingungen nicht allzuweit entfernten, 
so ergibt sich eine deutliche Beziehung zwischen dem Verschwinden der Granula 
und anderen Geschehnissen in der Zelle, die zur Bildung von Pseudopodien führen. 
Gewisee Fremdkörper bewirken das Aussenden von Pseudopodien und die allmähliche 
Auflösung von Zellgranulis. Lipoide Substanzen wirken umgekehrt, 

Alkalien in geringer Konzentration erhalten die Granula und verhindern das 
Aussenden von Pseudopodien. In dem Verhalten der Zellen in Na-, K- und NH,- 
Salzen lassen sich dieselben Gesetzmässigkeiten nachweisen. Wahrscheinlich 
führen gewisse metabolische Vorgänge in der Zeile gleichzeitig zum 
Verlust der Zellgranula und zu amoeboider Bewegung. Substanzen aller- 
dings, die eingreifend auf die Zellen wirken, können die Granula auflösen und 
gleichzeitig das Ausstrecken von Pseudopodien verhindern, wie die Säuren in ge- 
wisser Konzentration. 

10. Alkalien erweisen sich günstig für die Erbaltung der Zellgranula, ebenso- 
sehr schwache Säuren; es wäre nun aber irrig anzunehmen, dass eine 
alkalische Reaktion allein genügt, um die Granula zu erhalten; das 
ist, wie wir sahen, nicht der Fall, sondern es müssen gleichzeitig Salze 
in genfigender Menge vorhanden sein. Der Umstand, dass schwache Alkalien 
sowohl wie sehr schwache Säuren die Granula einige Zeit erhalten können, hängt 
vielleicht mit der amphoteren Reaktion der Eiweisskörper zusammen, die mit Säuren 
und mit Basen Salze bilden können. Doch ist das vorläufig nur eine Vermutung. 
Weitere Versuche dürften vielleicht weitere Aufschlüsse gewähren. 

11. Die Granula zeigen nur Brownsche Molekularbewegung. Diese 
tritt in den Zellen wie ausserhalb derselben dann ein, wenn das inter- 
granulire Zytoplasma genügend locker geworden ist, um den Granulis 
freie Bewegungen zu gestatten. Das geschieht z. B. in schwach alkalischen 
Lösungen oder auch in hypotonischen Lösungen gewisser Neutralsalze. In den 
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Zellfasern, die durch Ausziehen des hyalinen Cytoplasmas gebildet werden, werden 
häufig Granula eingeschlossen. Hier zeigen sie aber nur ausnahmsweise Molekalar- 
bewegung. In den Zellen zeigen sie Molekularbewegung, wenn sie in Vakuolen 
geraten, oder wenn das hyaline Protoplasma sehr stark Wasser aufnimmt Die 
Vakuolen sind wohl gewöhnlieh sehr wasserreiche Lisungen des hyalinen Proto- 
plasmas. Bei der Bildung dieser Vakuolen können Granula mit einbezogen werden. 
Auch bei der Bildung der Pseudopodien können Granula mit einbezogen werden. 
Das geschieht besonders, wenn die Pseudopodien sich explosionsartig bilden. Den 
Granulis kommt keine andere Beweglichkeit als die Brownsche Molekularbewegung 
zu. Alle anderen Bewegungen werden auf die Granula passiv durch die Be- 
wegungen des hyalinen intergranulären Cytoplasmas übertragen. 

12. Beobachtet man die Zellen längere Zeit hindurch unter verschiedenen 
Bedingungen, so kommt es nicht selten vor, dass man anscheinend merkwürdige 
Verschmelzungs- und Trennungsvorgänge benachbarter Granula beobachtet Einige 
Granula scheinen sich ganz deutlich zu einer: Stab aneinander zu reihen und 
bierbei ihre Individualität aufzugeben, indem sic mit anderen Granulis zu einem 
Ganzen verschmelzen. Später können sich nun wieder Granula von einem solchen 
Stab abtrennen. Solche Deutungen wären nun durchaus irrig. Granula 
lösen sich auf, blitzartig oder langsam, aber sie verschmelzen nicht 
mit benachbarten Granulis. Die Verschmelzung ist nur eine schein- 
bare. Bewegt man einen solchen Stab, der durch Zusammenrücken von Granulis 
entstanden ist mit einer Nadelspitze, so sieht man, dass alle Granula ihre indi- 
vidualität bewahrt haben und nicht verschmolzen sind, sie liegen nur dicht zu- 
sammen, Eine solche Kontrolle ist also immer nötig, falls auf optischen Täuschungen 
beruhende Schlüsse vermieden werden sollen. 
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Aus dem Laboratorium der Rothschildstiftung in Wien. 


Der Nachweis von Oxydase in den 
Leukozyten mittels der Dimethylparaphenylendiamin- 
Alphanaphthol-Reaktion. 


Von 
Dr. Ferdinand Winkler (Wien). 


Legt man ein in Alkohol fixiertes Eiterpräparat in eine 1°, schwach alka- 
lische wässerige Lösung von Alphanaphthol für 1—2 Minuten, taucht es für 
einen Augenblick in destilliertes Wasser zur Abspülung und bringt es dann in 
eine 1°/, Lösung von Dimethylparaphenylendiamin, so tritt sehr rasch eine Blau- 
färbung des Präparates ein, die bei der mikroskopischen Untersuchung durch die 
Granula bedingt erscheint, während die Kerne ungefärbt bleiben. Das ganze 
Plasma der Eiterzellen erscheint mit dunkelblauen Granulationen dichtgefillt, und 
die Kerne treten wie ausgesparte helle Flecke aus dem blauen Plasma hervor. 

Wird das blaugefärbte Präparat in Alkohol gelegt, so verschwindet die 
blaue Färbung sehr rasch, da der blaue Farbstoff im Alkohol sehr leicht lös- 
lich ist; das so entfärbte Präparat zeigt, wenn man es in Wasser vom Alkohol 
befreit und neuerlich in Alphanaphthol und in Dimethylparaphenylendiamin bringt, 
wieder die Blaufärbung. Das Spiel kann beliebig oft hintereinander wiederholt 
werden, ohne dass die Schönheit der Reaktion darunter litte. 

Zur Ausführung der Reaktion eignet sich am besten die Fixierung des 
Kiterausstriches in Alkohol; wärmefixierte Präparate geben die Reaktion viel 
weniger deutlich. Auch die Fixierung der Ausstrichpräparate in Formalindämpfen 
gibt gute Resultate. Die Reaktion lässt sich an alkoholfixierten Präparaten, die 
monatelang über Chlorcalcium aufbewahrt waren, ebensogut erzielen wie an frisch 
hergestellten Präparaten. 

Ausstrichpräparate, die der Einwirkung von Verdauungsflüssigkeiten (Ptyalin, 
Pepsin, Trypsin) ausgesetzt waren, geben ebenfalls prompt die Reaktion, freilich 
tritt bei der mikroskopischen Untersuchung namentlich bei trypsinverdautem Liter 
nur ein blaugefärbter Detritus auf, der mehr oder weniger deutlich die ursprüng- 
liche Zellenform erkennen lässt. 

Briogt man ein fixiertes Ausstrichpräparat in kochendes Wasser, so wird die 
Reaktionstähigkeit aufgehoben; ein so vorbehandeltes Präparat lässt, auch bel 
langem Verweilen in den beiden Lösungen, keine Blaufärbung mehr erkennen. 
Wird ein bereits blaugefärbtes Priparat dem kochenden Wasser ausgesetzt, 80 
gibt es die blaue Farbe an das Wasser ab; bei neuerlicher Wiederholung der 
Reaktion fällt sie nunmehr negativ aus. 
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Die Blautirbung des Präparates verschwindet auch bei Einwirkung von 
Äther, Xylol und Öl, jedoch nicht so rasch wie bei Alkohol; es ist deshalb eine 
kurzdauernde Montierung des Präparats in Dammarharz, das mit wenig Xylol ver- 
setzt ist, oder in dickem Zederndöl möglich; bei längerer Konservierung ändert 
sich das Aussehen vollständig, weil nur die groben Granulationen den Farbstoff 
behalten und ‘die feinen Granulationen farblos erscheinen, während bei frisch her- 
gestellten Träparaten alle Granulationen gefärbt erscheinen. 

Die Reihenfolge, in der man die beiden Reagentien auf den Eiter einwirken 
lässt, ist ganz gleichgültig; man kann auch auf dem Deckglase je ein Tröpfchen 
beider Flüssigkeiten zusammenbringen; in letzterem Falle erhält man eine blaue 
Flüssigkeit unter der Einwirkung des Luftsauerstoffs, sodass man an eine direkte 
Färbung der Granulationen . durch den so entstandenen blauen Farbstoff denken 
könnte, 

Zur Austührung der Reaktion bedarf man also zweier Reagentien, die man 
sich jedesmai frisch bereiten soll; Lösungen, die älter als fünf Tage sind, haben 
sich mir als unzuverlässig erwiesen. 

Ich verwende folgende Formeln: 


L Dimethylparsphenylendiamin. basic. (Marke Schuchardt) 0,5 


Aq. destillatae ee te ew we ew ad 50,0 
II. Alphanaphtholi 

Natr. carbon... . 2 2 2 2 2 2 ..- . aa 05 

Aq. destill. . . . . . ren ad 50,0 


Statt der wässrigen Lösung kann mau auch eine alkoholische Alphanaphthol- 
lösung benutzen; aus dem früher Gesagten ist klar, dass man in diesem Falle 
das Präparat zuerst in die Alphanaphthollösung bringen muss, da bei dem umge- 
kehrten Weg die sich bildende blaue Farbe im Alkohol gelöst würde. Diese 
Änderung der Methodik eignet sich aber nicht sonderlich, da leicht Niederschläge 
von Alphanaphthol entstehen und die Schönheit des Präparats trüben. 

Bringt man statt eines Ausstrichpräparates von Eiter ein in Alkohol fixiertes 
Ausstrichpräparat von menschlichem Blut in die Lösungen, so tritt für das freie 
Auge kauın eine Änderung ein; bei der mikroskopischen Untersuchung aber zeigt 
sich, dass die Leukozyten des Blutes sämtlich die blaue Farbe angenommen haben, 
und zwar ebenso wie die Leukozyten des Eiters nur in ihrem plasmatischen An- 
teile; die Kerne sind alle frei geblieben. 

Die Erythrozyten des normalen Blutes zeigen keine Änderung; die Erythro- 
zyten des anämischen Blates aber werden deutlich blauviolett gefärbt. 

Bei Ausstrichen der menschlichen Milz und menschlichen Lymphdrüsen, so- 
wie von menschlichem Knochenmark ist in gleicher Weise eine Blaufärbung der 
Leukozyten zu erzielen; ich habe inbezug auf das Zustandekommen der Reaktion 
bisher nur quantitative Unterschiede zwischen den eiuzelnen Formen der Leukozyten 
beim Menschen beobachten können. 

Anders verhält es sich beim Tiere; sowohl im Blute des Kaninchens und 
des Meerschweinchens wie auch bei Ausstrichen von Hundemilz habe ich ganz 
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entgegengesetzt dem Verhalten der menschlichen Leukozyten eine Blaufärbung der 
Kerne und ein Freibleiben des Plasmas gesehen; ich behalte mir vor, diese Diffe- 
reaz noch genau nachzuprüfen und darüber ein andermal zu berichten. 

Auch Schnitte von menschlichen Lymphdrüsen und menschlicher Milz in die 
beiden Flüssigkeiten nacheinander gebracht, erscheinen blau, leider ist die mikro- 
skopische Untersuchung derartiger Sehnitte durch den Übelstand erschwert, dass 
die Blaufärbung sowohl in Alkohol wie anch in Anilin rasch verschwindet. 

Die gleiche Reaktion wie am fixierten Ausstrichpriparat lässt sich im 
frischen Eiter und im frischen Blute erzielen; man setzt dem Eitertröpfchen eine 
geringe Menge beider Lösungen zu, deckt mit dem Deckgläschen ein und unter- 
sucht sofort das Präparat; man überzengt sich, dass die Blanfirbung fast augen- 
blicklich eintritt und in den nächsten Minuten an Intensität zunimmt. Das Eiter- 
tröpfchen fürbt sich in toto blan, das normale Bluttrôpfchen nicht; die Erythro- 
zyten des frischen Blutes geben ihr Hämoglobin ab und bleiben als ungefärbte 
Blutschatten zurück; die Leukozyten nehmen rasch die charakteristische tiefblaue 
Farbe an, 

Auch an Trockenpräparaten von Blut und Eiter, die nicht fixiert warden, 
lässt sich die Reaktion ausführen; nur läuft man Gefahr, dass sich die angetrock- 
nete Schicht in den Reagenzflüssigkeiten vom Glase Wet und die Reaktion an 
Nettigkeit verliert. 

Das Wesen des Vorganges ist leicht zu verstehen. Bringt man die beiden 
Lösungen in einer Eprouvette zusammen, so entsteht bald eine Blaufärbung, die 
rasch an Intensität zunimmt. Je sauerstoffreicher die Luft ist, desto früher kommt 
die intensive Blaufärbung zustande. Man wäre wohl geneigt, dabei an die Bildung 
des von de Witt aus Dimethylparaphenylendiamin und Alphanaphthol dargestellten 
Indophenols zu denken, das ein dunkelbraunes, in Wasser und in schwach alkali- 
schen Lösungen unlösliches, in Alkohol, Äther und in Ölen mit blauer Farbe 168 
liches Pulver bildet and von P. Ehrlich in seiner Arbeit über „Das Sauerstoff: 
bedtirfats des Organismus“ (Berlin 1885, August Hirschwald), in seinem Leuko- 
produkt, dem Indophenolweiss, zu Studien über die Reduktionsvorgänge im Organismus 
verwendet wurde. In unserer Reaktion der Leukozyten handelt es sich aber 
sicherlich nicht um die Bildung eines Niederschlags, sondern um eine chemische 
Reaktion der Granula.  : 

A. Dietrieh und G. Liebermeister (Sauerstoffiibertragende Körnchen in 
Milzbrandbazillen, Zentralblatt f. Bakteriologie XXXII, pg. 858) fanden, dass 
bei Zusatz von Dimethylparaphenylendiamin und Alphanaphthol oder von Dimethyl 
paraphenylendiamin und Phenol in den Leibern von Milzbrandbazillen, Diphtherie- 
bazillen, Typhusbazillen, Colibazillen und Choleravibrionen blaugefärbte Körnchen 
auftreten; sie fassen die Reaktion von Dimethylparaphenylendiamin und Alpha- 
naphthol, die auch Raudnitz zu seinen Fermentstudien an der Milch (Zentralblatt 
für Physiologie 1898, XII, pag. 790) benützte, als Naphtholblausynth se auf. 

Ehrlich gibt für die Naphtholblausynthese folgende Gleichung an (L c. pg. 92): 
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Colle (RC), + CuoH[alOH + 0, = CoH {a} NS GE [JOH + 28,0 


Er zeigte, das schwach alkalische Lösungen, die ein Gemisch von Dimethyi- 
paraphenylendiamin und einem geeigneten Phenol (Phenol, Orcin, Resorcin, Alpha- 
naphthol, Betanaphthol) enthalten, sofort durch Ferrideyankalium, Salze der Uber- 
osmiumsäure und Chloranil in Blau umgewandelt werden’), Wasserstoffsuperoxyd 
verändert eine Lösung von Parapbenylendiamin und Naplıtholnatrium nicht, dagegen 
tritt sofort Blaufirbang ein, wenn durch Zugabe einer Spur Hämoglobin Zersetzung 
des Wasserstoffeuperoxyds eingeleitet wird. 

Man muss sich vorstellen, dass sich bei der Berührung von Dimethylpara- 
phenylendiamin und Alphanaphthol vorerst ein Leukoprodukt entwickelt, das von der 
Zelle aufgenommen, von den saverstcffaffinen Granulationen begierig angezogen und 
sofort in die blaue Modifikation umgewandelt wird. Dass es sich hierbei um die 
Wirkung eines Ferments, einer Oxydase, handelt, zeigt der oben angeführte 
Versuch, dass das Aufkochen in Wasser- genügt, um die Reaktion auszuschalten; 
die Oxydase ist zerstört worden; aus diesem Grunde eignen sich auch wärme- 
fixierte Ausstrichpräparate nicht zur Ausführung der Reaktion, da durch die hohe 
Temperatur, bei der die Fixierung vor sich geht, die Oxydase, wenn auch nicht 
zerstört, so doch stark beeinträchtigt wird. 

Peroxydasen im Sinne von Bach und Chodat (Über den gegenwärtigen 
Stand der Lehre von pflanzlichen Oxydationsfermenten, Biochemisches Zentralblatt 
1903, I, pag. 457) liessen sich nicht nachweisen. 

Es lässt sich leicht zeigen, dass bei dieser Reaktion das Ferment nicht bloss 
innerhalb der Leukozyten seine Tätigkeit entfaltet. sondern dass ein Teil davon 
auch freigemacht werde. Bringt man auf einen Objekttriger, auf dem sich ein 
unfixierter Eiterausstrich befindet, zwei Tröpfchen einer frischbereiteten Diamin- 
naphtholmischung in der Weise, dass das eine Tröpfchen auf den Eiterausstrich 
einwirkt, das andere Tröpfehen von dieser Einwirkung ausgeschlossen ist, so sieht 
man sehr bald, abgesehen von der Bläuung des Eiterausstrichs, dass die über dem 
Eiter stehende Flüssigkeit rasch selbst blau wird, während das Kontrolltröpfchen 
nur Spuren einer Bläuung zeigt; es dauert sehr lange, bis durch den Sauerstoff 
der Luft auch das Kontrolitröpfchen eine annähernd gleiche Blaufärbung aufweist. 


Es stimmt dies mit den Angaben von W. Spitzer überein, der in seiner 
interessanten Arbeit über die zuckerzerstörende Kraft des Blries und der Gewebe 
(Pflügers Archiv, Band 60, pag. 322) eine Lösung von einem Teil Naphthul, 
drei Teilen Natriumcarbonat und einem Teil Paraphenylendsamin verwendete und 
zeigte, dass die dabei stattfindende Indophenolsynthese durch Gewebsbrei ausser- 
ordentlich beschleunigt wird. 

Der Umstand, dass es sich bei dieser Reaktion um eine Fermentwirkung 
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1, In ähnlicher Weise entstehen Elastinfarbstoffe durch Oxydation von Gemischen 
bestimmter aromatischer Amine und Phenole (8. Pappenheim, Monatsh. f. prakt. Dermatol. 


88,1904}. (P.) 
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bandelt, legt die Analogie mit der Gusjachläuung des Eiters nahe; Brücke 
(Sitzungsberichte der kaiserl. Akad. d. Wissenschaften, 98. Bd. Abt. IIL 1890, 
pg. 128) hat nachgewiesen, dass in den Eiterkörperchen eine vom Leben unab- 
hängige Verbindung existiere, welche die Oxydation vermittle and durch Aufkothen 
vernichtet werde. Die Guajacreaktion lässt sich aber zu mikroskopischen Zwecken 
nicht verwenden, weil die Eiterzeilen eıst geschädigt werden müssen, damit das 
Ferment seine Wirkung entfalten könne. Es ist eine längst bekannte Sache, dass 
frischer Eiter die Guajakreaktion nicht gibt, während zersetzter Eiter oder mit 
Wasser bebandelter Eiter sich mit Gunjak blau färbt. Die Richtigkeit dieser Be- 
obachtungen konnte durch Erich Meyer (Beiträge zur Leukozytenfrage, Münch. 
med. Wochenschrift 1903, pg. 1489) bestätigt werden. Zweifellos aber handelt 
es sich auch bei der Guajakreaktion um ein intrazellulares oxydatives Fer- 
ment, das aich von dem in der Diaminreaktion wirksamen Ferment dadurch unter- 
scheidet, dass es erst nach dem Freiwerden in Aktion tritt, während bei der 
Diaminreaktion das Ferment noch innerhalb der Zelle seine Wirkung entfaltet. 


Von grossem Interesse wäre die Prüfung, wie sich die Diaminreaktion gegen- 
über leukämischem Blute verhält, einerseits wegen der eben angeführten anämi- 
schen Reaktion der Erythrozyten und anderseits wegen der bekannten Be- 
fande von Brandenburg (Münch. med. Wochenschrift 1900, pg. 188), dass durch 
leukämisehes Blut schon in den kleinsten Mengen Guajaktinktur blau gefärbt wird. 
Meyer hält es für erwiesen, dass sich die Zellen des lymphatischen Apparates 
von den polynukleären und den monomukleären neutrophilen Zellen hinsichtlich des 
oxydativen Ferments unterscheiden, indem in den letzteren ein durch Wasser ans- 
laugbarer Körper enthalten sei, welcher Guajaktinktur ohne Gegenwart von Super- 
oxyden bläut, aber in den Zellen des Jymphatischen Apparates fehle. Die Unter- 
suchungen mit dem Diamingemische zeigen aber, dass auch in den Zellen des 
lymphatischen Apparates eine Oxydase vorhanden sei. *) 

Es ist noch eines Befundes zu gedenken, der vielleicht bei weiteren Unter- 
suchungen von Wichtigkeit sein wird. Die eosinophilen Granula halten die durch 
das Diamingemisch hervorgerufene Blaufärbung gegenüber den entfärbenden Ein- 
schlussmedien viel stärker fest als die neutrophilen Granulationen; in Xylolbalsam 
montierte Präparate zeigen ebenso wie in Zelloidin montierte Präparate nach einigen 
Tagen nur mehr die groben Granulationen gefärbt und erinnern so sehr an die 
Bilder, welche man mit den Aldebydreaktionen von Julius Weiss (Hämatologische 
Untersuchungen 1896, Wien und Leipzig, Carl Prohaska) erhält; die neutrophilen 
Leukozyten bleiben bei diesen Aldehyd-Reaktionen ungefärbt, während die grobgranu- 
lierten Zellen starktingierte Granulationen zeigen. Weiss stellt sich vor, dass der 
hohe Eiweissgehalt der groben Granula für diese Reaktionen massgebend sei, und 


1) Vermutlich dürfte sich auch hier ergeben, dass speziell die grossen Lymphosyten 
trotz ihrer Körnchenlosigkeit als Myeloblasten sich wie die Granulozyten verhalten und 
durch dieses Verhalten den strengen Unterschied zwischen Lymphozyten und Leukozyten 
wieder verwischen. (P.). 


Polia baamatplepiva. IV. Jahrgang. 8. 22 


— 328 — 


ec wäre möglich, dass auch bei der Diaminreaktion ein analoges Verhalten mit- 
spielt.!) | 

Zum Schlusse möchte ich noch bemerken, dass mir bis nun ein Ersatz dec 
Alphanaphthols durch verwandte Phenole nicht gelungen ist; auch die Verwendung 
von Aloinlösung als Reagenz hat mir bisher keine befriedigenden Resultate ge- 
geben, wohl aber kann man bei Verwendung von Metatolnylendiamin und Para- 
phenylendiamin ein brauchbares Ergebnis erzielen. Mit Hilfe dieser Methodik 
wird übrigens eine mikroskopische Untersuchung der oxydativen Leistung der ein- 
zelnen Gewebe möglich sein, die bisnun nür bei Verarbeitung von Organbrei und 
von Gewebsextrakten (W. Spitzer, Abelous und Biarnès, Salkuwski) fest- 
zustellen war. 


1) Es scheint, dass die Aldehyd- (Salizylaldehyd, Vanillin) Reaktion der a-Granula 
ebenso wie die EhrlichscLe Paramidobenzaldehydreaktion des Urins eine Pyrrolreaktion ist, 
8. Nickel, Die Farbenreaktionen der Kohlenstoffverbindungen, 1890, Berlin, Verlag H. Peters, 
S. 06 u. 58); diese Reaktion würde mehr als alle sonstigen Analogien für eine Verwandt- 
schait der eosivophilen Kôrnchensubstanz mit dem Hüämopyrrol, bsw. dem Hämoglobin 
sprechen. (P.) 


Über die Stellung der akuten grosszellig Iymphozytären 
Leukämie im nosologischen System der Leukämien 
und die Bedeutung der Grossen Lymphozyten Ehrlichs an - 
und für sich und für die Pathologie dieser Erkrankung. 
Eine kritische Studie 

° Von 
A. Pappenhein. 





Die von uns hier vorgetragene, eingehend entwickelte und begründete An- 
sicht ist abstrahiert und trägt Rechnung den besonderen vom Pinkusschen Schema 
abweichenden histologischen Befunden bei gewissen akuten makrolymphozytären 
Leakimien, z. B. im Falle Schultze?) die deshalb als eine besondere Art atypisch 
myeloider Myeloblastenleukämien. aufgefasst werden mussten. _ 

Diese Befunde, richtige Beobachtung vorausgesetzt, hinderten uns, die makro- 
iymphozytäre Leukämie lediglich als Form der lymphatischen bzw. Iymphadenoiden 
Leukämie aufzufassen, während die vorliegenden Beobachtungen von Benda-Fraenkel 
und Pinkus andererseits auch gegen die K. Zieglersche Verallgemeinerung 
sprechen, welche die makrolymphozytäre Myelämie lediglich als myeloide Leukämie- 
Abart ansehen möchte. Wir mussten vielmehr neben der lymphadenoiden Makro- 
lymphozytenleukämie noch eine zweite Lymphoidzellen- oder Myeloblastenleukämie 
(nicht mit morphologisch besonderen Zellen, sondern nur mit besonderer pathogeneti- 
scher Ausbreitung im histologischen Sinne) anerkennen, und waren darch diese 
Befunde genötigt, trotz der morphologischen Gleichheit der lymphade- 
noiden und myeloiden Grosslymphozyten, die Existenz einer einheitlichen 
Keimzellleukämie, beruhend auf simultaner Hyperplasie sämtlicher Iymphadenoider 
und myeloider Keimzellen infolge eines ubiquitär an ihnen angreifenden Reizes, in 
Abrede zu stellen. Dass also trotz der morphologischen Gleichheit der dabei vermehrt 
gebildeten und auch im Blute auftretenden Keimzellen zwei histopathogenetisch 
verschiedene Formen von Keimzelllenkänie existieren, haben wir im Vorstehenden 
eingehend zu begründen gesucht. 

Würden wir eine einheitliche Keimzelleukämie atch im pathologisch-anato- 
zwischen Sinne annehmen, dann wäre nicht zu verstehen, weshalb nicht in allen 
Fällen das nämliche pathologische Bild resultiert, und weshalb z. B. Schultzes 


1) Die Fälle von Elfer und Vesprömy teilten mit dem Fall Schultzes in zyto- 
logischer Hinsicht den ‚leukozytoiden Habitus der myeloblastischen Grosslymphozyten, 
welcher als solcher aber auch von dem von Naegeli für Myeloblasten aufgectelltem mor- 
phol gischem Habitus abweicht und sich übrigens auch bei echten d. b. lymphadenoiden 
Grosslymphozyten bei fortgeschrittener Alterung findet. 

20% 
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Fall abweicht von den Postulaten die Pinkus ftir die A. Fraenkelsche akute 
Leukämie aufgestellt hat; weshalb also hier Keimzentramsbyperplasie fehlte und 
die Milzfollikel unter solchen Umständen eher atrophisch statt hypertrophisch sind. 

Andererseits tragen unsere Ausführungen dem Umstande Rechnung, dass auch 
in den atypisch myeloiden Fällen (Vessprémy, Elfer, Wolff, Michaelis) die 
vermehrt gebildeten Grossiymphozyten sich morphologisch ganz genau 80 ver- 
halten, wie die Grosslymphozyten der lymphadenoiden typischen und atypischen 
Leukämien. 

Mit unserer Anschauung, dass in allen hämatopoetischen Organen die in 
Wucherung versetzten leukämisch affizierten Keimzellen zytomorphologisch 
gleich sind, dass ferner Leukämien gewebliche Systemerkrankungen sind 
und in allen Fällen von Leukämie systematisch in erster Linie gerade die mor- 
phologisch einheitlichen grossiympbhozytären Keimzellen der verschie- 
denen Retikulärgewebe ergriffen werden, ist aber doch, wie wir sahen, 
sehr gut der dualistische Standpunkt zu vereinen, dass die resultierenden Leu- 
kämien oder Keimzellwucherungen Stiologisch verschieden sind. Man muss dazu 
annehmen, dass es zwei Atiologisch verschiedene leukämische Reize gibt, und dass die 
infolge der verschiedenen zytoplastischen Einwirkung dieser zwei Reize sich ergebenden 
Leukämien (d. h. Grossiymphozytenhyperplasien) gemäss der verschiedenen funk- 
tionellen (zytoplastischen) Potenz der befallenen Keimzellen der verschiedenen Reti- 
kulärgewobe eine verschiedene gewebliche Ausbreitung zeigen, so zwar, dass eben 
keineswegs stets alle Keimzellen bzw. alle hämatopoetischen Organe und Gewebe 
in ihren Keimzellen von dem leukämischen Reiz ergriffen bzw. in hyperplastische 
Reizung versetzt zu sein brauchen. 

Die vorgetragene Ansicht, nach der zwei Formen von makrolymphozytärer 
Keimzelleukämie anzunehmen sind, deren Keimzellen morphologisch identisch sind 
und von deren klinischer Einheit einerseits leukämischer Übergangsformen überleiten zur 
typischen mikrolymphozytären Leukämie einerseits und zur gemischtzelligen Leukämie 
anderseits, ist ähnlich der von Wolff seinerzeit ausgesprochenen Auffassung, die 
zwischen lymphadenoider echter makrolymphozytärer und myeloider makrolympho- 
zytoider Lymphoidzell-(Myeloblasten-)Leukämie unterscheidet, unterscheidet sich 
aber von der gedachten Anschauung dadurch, dass, wie schon oben erwähnt, 
Wolff nur die Lymphoidzellleukämie als Myelämie auffasst, die Iymphadenoide 
Makrolymphozytenleukämie aber als Lymphämie ansieht. Ausserdem gibt er in 
zytologischer Hinsicht an, dass die Lymphoidzellen nur prima vista den Gross- 
lymphozyten gleich sind, bei genauerem Hinsehen aber gewöhnlich schon Körnung 
zeigen, während wir in den gekörnten Grosslymphozyten bereits nicht mehr myeloide 
Keimzellen, sondern schon weitere Ausbildungsstadien derselben, sog. Promyelozyten 
erblicken und diese nur teilweise neben echten ungekörnten myeloiden Grosslympho- 
zyten bei myeloider Grossiymphozytenleukämie finden. Denn diese myeloide Pro- 
myelozytenleukämie führt eben stets auch echte ungekörnte Grosslymphozyten. 

Im übrigen aber nähert sich unsere Auffassung von allen diskutierten doch 
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am meisten der von Wolff; denn Naegeli sowohl wie Türk, Schridde, 
Ziegler (Grosslymphozyten = Myeloblasten, Lymphoblasten = Lymphogonieen i.e. 
grosse Mikrolymphozyten von Schieip und Türk) und Schuitze unterscheiden auch 
morphozytologisch wesentlich zwischen Lymphoidzellen (Myeloblasten) und lympha- 
denoiden Grosslymphozyten. 


Wir hatten im Verlauf unserer bisherigen Beobachtungen nan weiter fest- 
gestellt, einmal, dass Leukämien bzw. leukämische Erkrankungen nicht reaktive, 
sondern autonome progrediente unlimitierte (im histologischen Sinne einfache) Hyper- 
plasien der hämatopoetisch-leukozytoplastischen retikulären Gewebe sind; der pro- 
grediente Charakter und die uniforme Histologie unterscheidet sie von den ent- 
zündlichen malignen Granulomatosen und lehrt, dass das Betikulärgewebe das 
adäquate Substrat der loukämischen Hyperplasie erzeugenden Noxe ist, die allein 
im Retikulirgewebe adäquate Rezeptoren, Lebensbedingungen und auf den forma- 
tiven Reiz ansprechendes reaktionstäbiges Substrat findet. Es handelt sich um 
eine wesentlich parenchymatöse Erkrankung (obwohl Stroma, Kapsel, Reticalum 
mitwächst), und die Reaktion auf den hyperplastischen leukämischen Reiz, die leu- 
kämische Reizung die die Noxe setzt, besteht in zur Gewebshyperplasie führender 
fortgesetzter Zellvermehrung, nicht in irgendwelchen Reaktionsbestrebungen 
(des Stroma) gegen selbige Noxe. Das betreffende Gewebe erleidet als spezifische 
Läsion eine fortgesetzte Hyperplasie; diese fortschreitende Hyperplasie ohne jede 
reaktive Erscheinung ist vielleicht ein Ausdruck einer absoluten wehrlosen Resi- 
stenzlosigkeit gegenüber der Noxe, die nicht mehr als schädlicher, Reaktion be- 
dingender, sondern gewissermassen als adäquater plastischer Reiz sieh geltend macht 
(Toxinassimilation). | 

Andererseits trennt diese geradezu elektive Beschränkung auf das leuko- 
blastische Gewebe die malignen autonomen Hyperplasien von den blastomatösen Tumor- 
bildungen, und wenn möglicherweise auch beide Arten von Wucherungsprozessen 
durch dieselben reizenden Noxen ausgelöst werden und es bloss von der inneren 
Disposition und der Grösse der hyperplastischen Reizbarkeit des befallenen Substrats 
abhängt, ob diese oder jene Wucherungsform als primärer Reizungserfolg resultiert, 
eo bestehen doch immerhin zwischen den beiden malignen Wucherungsformen, 
wenn auch nicht ätiologisch, so doch pathogenetisch und histologisch vielfache 
Differenzen. 

Trotz aller sonstigen Ähnlichkeiten gerät bei der Lymphosarkomatose das 
vom Wucherungsreiz befallene Gewebe in den seit Kundrat-Paltauf sattsam 
bekannten histologisch wohl charakterisierten Zustand; es kommt zu echten Meta- 
stasen, und es tritt die sogen. „anaplastische Entdifferenzierung* ein, welche speziell 
bei den Lymphosarkomen gelegentlich, nicht stets, zu den bizarren Formen der 
Riederschen Lymphozyten führt, die Sternberg mit ihrem leukozytoiden Habitus, 
wie wir meinen fälschlich als Charakteristika jeder akuten Leukämie ansieht.') 


3) Allerdings treten auch bei akuten Iymphoz makrolymphoiden und splenozytären 
Leukämien gelegentlich grosse lymphoide Zellen ( —— Luka Leukozyten, leukocytoide grosse 
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Ganz anders bei den malignen Hyperplasien, Während bei den Lympho- 
sarkombildungen allein das Parenchym in entarteter Weise wuchert und die Kapsel 
bzw. das umgebende Gewebe entweder passiv von der schrankenlosen Wucherung 
durchwachsen bzw. substituiert wird oder in reaktive Entzündung gerät (Sarkomatöse 
Periostitis, Lymphozytenwall), wächst bei den malignen Hyperplasien das Stroma 
und die Kapsel meist mit. Vor allem fehlen echte Metastasen; auch bei der inye- 
loiden Leukämie ist die myeloide Metaplasie der Milz nach Analogie der myeloiden 
lienalen Pseudoleukämie statt auf substitutivem Wege zwanglos (gegenüber K. Ziegler 
mit Meyer-Heineke) durch autochthone intraparenchymatische Metaplasie zu er- 
klären; die Wucherung der beiden lymphoblastischen und myeloblastischen Gewebs- 
systeme gegeneinander spielt keineswegs die Rolle wie bei den sarkomatösen Meta- 
plasien; es fehlt die schrankenlose Aggressivität des Wachstumstriebes. Diese 
intraparenchymatische Metaplasie hat ihre Analogie nicht in der fibrösen substitutiven 
Induration eines parenchymatösen Organs zu Narbengewebe, sondern in der echten 
Metaplasie, welche Zylinderepithelien in Plattenepithelien, Schleimhautzeilen in ver- 
hornende Deckzellen verwandelt. 

Hiernach ist weder mit Banti die myeloide Leukämie eine Form der Sarko- 
matose, noch mit Sternberg die akute echte d. h. hyperplastische Leukämie eine 
Leukosarkomatose: ebensowenig kann man mit Ribbert, so sehr das für die lym- 
phozytären und myeloiden Lymphosarkome gelten mag, die gewucherten, aus dem 
Zusammenhang gelösten Myelozyten und Lymphozyten im Sinne Haedickes als 
Geschwulstparasiten betrachten, 

Dass die Blutleukämie nur ein besonderes Symptom des hyperplastischen 
oder unter Umständen Iymphosarkomatösen Prozesses ist, dessen Zustandekommen 
noch genauer zu erklären ist, das aber bei den malignen Hyperplasien besonders 
leicht und regelmässig in die Erscheinung tritt, wenn das Knochenmark nicht über- 
haupt, sondern irgendwie in bestimmter Weise befallen ist, ist an anderer Stelle aus- 
geführt. Jedenfalls sind hieruach die verschiedenen Formen lymphatischer und 
medullärer Pseudoleuk#mie (bzw. Myelombildung) nur Abarten des hyperplastischen 
(oder Iymphosarkomatösen), sonst aleukämisch-pseudoleukämischen Prozesses, resp. 
es gehören die verschiedenen Formen der Pseudolenkämie auch zu den leukämischen 
Erkrankungen. 

Anstatt von Leukimien und Pseudoleukämien, welche Namen ja nur Symp- 
tome bezeichnen, »olite man daher richtiger nach der pathologischen Grundlage die 
betreffenden Krankheiten als aleukämische oder leukämische maligne lymphadenoide 
myeloide usw. Hyperplasien der verschiedenen lymphatischen, lienalen medullären 


Lymphozyten, grosse mononukleäre Leukozyten, Splenozyten) auf, welche nicht mehr mono- 
nukleär, kundern abweichend von der Norm (bei gewissen Iirptilien aur normaliter 80) viel- 
kernig, zunejst zweikernig sind. Hier besteht nicht scheinbare (wie bei den polynukleären - 
Leukozytceny Seymenticrung, sondern wirkliche Trennung und Teilung des Kcrnes in zwei 
grosse Bläschen ohne Plasmateilung (also wie bei gewissen Riesenzellen). Im 

zu deu pluripolaren Emmkerbungen der Leukosarkomzellen wird hier die Zweizahl wohl 
kaum über-chritten. Immerhin gibt es zytologische Übergänge zwischen hyperplastischen 
und Iyaplusarkomatösen- Wucherungen 
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hämatopoetischen Apparate bezeichnen und entsprechend von malignen aleukämischen 
oder Jeukämischen Lymphadenomatosen, Myelomatosen usw. zu sprechen. 

Des weiteren haben wir festgestellt, dass bei den Leukämien und zwar bei 
beiden Formen, der lymphadenoiden wie der myeloiden, in beiden Fällen, in erster 
Linie stets und vor allem die indifferenten Keimzellen vom wuchernden 
Beiz befallen sind, während bei den Lymphosarkomzellen dies möglicherweise nicht so 
aussehliesslich der Fall ist, sondern hier vielleicht sogar z. T. die reifen Lympho- 
zyten wuchern und dabei anaplastisch zu abweichenden neuen Formen oder Ge- 
schwulstzellen entarten Denn bei den leukämischen Hyperplasien entstehen aus 
der Wacherung stets wieder die normalen Leukozytenformen bzw. ihre mehr oder 
weniger reifen Vorstufen; es handelt sich lediglich um quantitative hyperonome 
Vermehrung des normalen Zellbildungs- und Zellvermehrungsmodus, während bei 
den Lymphosarkomen infolge der überstürzten Wucherung die Zellen morphologisch 
und chemisch zu ganz anders gestalteten Bildungen ausarten. 

Es wuchern nach unserer Anschauung aber nicht bei lymphadenoider Leukämie 
die Grosslymphozyten, bei myeloider die Myelozyten; wir stellen nicht mit Ehrlich, 
Helly, Türk ungekörnte Grosalymphozyten als Mutterzellen Jymphadenoiden 
Gewebes und gekörnte Myelozyten myeloider Mutterzellen einander gegenüber; 
auch erkennen wir nicht mit Wolff, Naegeli, Schridde zwei morphologisch 
essentiell verschiedene?) Formen ungekörnter lymphoider Keimzellen, Grosslympho- 
zyten and Myeloloblasten an — sondern in beiden Fällen finden wir nur 
die in allen retikulären Gewebsformationen als Keimzellen präexi- 
stenten Grossiymphozyten gewuchert; denn es gibt unserer Meinung nach nur 
Eine morphologisch einheitliche Keimzelle iu allen retikulären Geweben, ent- 
sprechend der Tatsache, dass dieses Gewebe auch embryonaliter gleich waren und 
das embryonale Retikulärgewebe lymphoplastische und lenkoplastische Potenzen in 
sich vereinigte. Erat später differenziert sich das nämliche Eine embryonale Reti- 
kulärgewebe hier in Lymphadenoid-, dort in Myeloidgewebe gemäss der Multipotenz 
der einheitlichen, in ihm vorhandenen embryonalen Keimzellen; Lymphadenoid- und 
Myeloidgewebe resultieren also nicht aus morphologisch verschiedenen verschieden 
angelegten und funktionell differenzierten Keimen, aus bereits embryonal ver- 
schieden veranlagten besonderen lymphoplastiscien oder myeloblastischen Keim- 
zellen; die Differenzierung erfolgt vielmehr aus denselben Keimzellen nach Mass- 
gabe der später epigenetisch hinzutretenden verschiedenen, auf diese selben Keim- 
zellen einwirkenden zellbildenden Reize dadurch, dass bei lymphoplastischer 
Reizung diese Grosslymphozyten in fortgesetzte granulierende Nukle- 
ation geraten und immer kieiner werdende indifferente Gebilde aus sich entstehen 
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5, Schridde gibt zwar au, dasa die Lymphoblasten Altmann-Granula zeigen, 
die Myeloblasten nicht, doch ist von Ehrlich und Hirschfeld festgestellt, dass üic aus 
den Myeloblasten entstehenden Granulocyten ebenfalls Altmann-Grauula besitzen, so dass 
auch hierin kein prinzipieller Unterschied vorliegen dürfte, d. h. die Lymphoblasten mög- 
licherweise au sMycloblasten im Sinne Naegelis sich abieiten. (Ehrlich, farbenans!ytische 
Untersuchungen, $. 137, Hans Hirschield, Inaug.-Dissert. Berlin 1397, S. 7.) 


lassen, bei myeloplastischer Reizung aber dieselben Grosslymphozyten 
Granula im Zytoplasma prodazieren. Handelt es sich um gänzlich ver- 
schieden veranlagse Stammzellen, so wäre nicht zu verstehen, weshalb die 
myeloiden Myeloblasten nur durch die Plasmadifferenzierung, die Lymphoblasten 
nur durch Proliferation sich differenzieren. 

In der Tat können aber auch die myeloiden Myeloblasten proliferieren und 
auf diese Weise, je nach dem sie treffenden zytoplastischen (myeloplastischen oder 
lymphoplastischen) Reiz, teils kleine Grosslympbozyten, teils echte metaplastisch- 
differenzierte Meso- und Mikrotymphozyten produzieren. Andererseits kommt eine 
Piasmadifferenzierung der lymphadenoiden Gresslymphozyten nur zu. Splenozyten 
nicht zu Myelozyten in betracht; wohl aber können histiogene und lienale Gross- 
lymphozyten sich myeloplastisch weiter verändern. 

Mit der Proliferation zu kleinen Lymphozyten geht das proteolytische 
Ferment der Grossiymphozyten verloren, mit der Entwicklung zu Myelozyten 
erhalten sie zu ihrem proteolytischem Ferment noch Oxydasen. 

Es resultiert nun je nach der Art der herrschenden Leukämie oder leu- 
kämischen Reizung auf jeden Fall einmal Hyperplasie der Keimzellen, im einen 
Fall verbunden mit mikrolymphoplastischer Metaplasie derselben, im anderen Fall 
mit myeloplastischer Metaplasie. Bei besonders akuten Reizungen resultiert in 
beiden Fällen makrolymphorytire Leukämie, d. h. lediglich Hyperplasie der Keim- 
zellen ohne Metaplasie. 

Wir haben uns danach dahin ausgesprochen, dass die akute makrolympho- 
zytäre Leukämie keine besondere Krankheitsform ist, vor allem keine Form der 
Lymphosarkombildung, sondern eine blosse Form einer malignen Hyperplasie, also 
eine Abart der übrigen hyperplastischen Leukämien, für die in pathogenetischer und 
histologischer Hinsicht dieselben Gesetze gelten wie für die chronischen Formen 
der Leukämie. Diese akute makrolymphozytäre Leukämie ist nur hämatologisch- 
klinisch eine besondere Einheit, ist aber theoretisch pathologisch in zwei Unter- 
arten zu zerlegen, je nachdem sie Varietät der lymphadenoiden oder myeloloiden 
Leukämie ist. | 

Die Ansicht, dass die makrolymphozytäre Myelämie eine pathologische Dua- 
lität sei, bzw. dass die Annahme einer einzigen einheitlichen hyperplastischen Keim- 
zelleukämie als Krankheitsmotilität, berahend auf systematischer Hyperplasie sämt- 
licher ubiquitärer Keimzellen in allen retikulären Organen, aufzugeben sei, ist eine 
blosse logische Konsequenz unserer zytogenetischen Vorstellungen, weiche wir als einen 
monophyletisch überbrückten Dualismus hinstellten. Wir haben die rein 
unitarischen Anschauungen bekämpft und uns zu der Ansicht bekannt, dass 
schliesslich zwei bzw. drei different spexifisierte retikuläre Gewebsarten existieren 
mit verschieden differenzierten reifen Parenchymzellen; andererseits 
haben wir die morphologische Gleichheit der lymphadenoiden und mye- 
loiden Stammzellen proklamiert und afe in der morphologischen Einheit 
des Grosslymphozyten ausgeprägt gefunden. Wir huldigen also nicht dem 


Dualismus der Stammzellen, sondern nur dem Dualismus der reifen spezi- 
fisierten Parenchymzellen der zytoplastischen Gewebe. Die morphologischen 
Abweichungen, welche Sternberg seinen leukozytoiden Sarkomzellen, Tiirk seinen 
Lymphoidzellen, Elfer, Vesprémy und Schultze ihren leukozytoiden Myelo- 
blasten beilegen, sind nach unserer Meinung nur zufällige Alterungs- oder Reifungs- 
stadien gewöhnlicher typischer Grosslymphozyten gewesen. 


Gegen die Annahme einer besonderen dritten makrolymphozytären einheitlichen 
Keimzellleukämie, welche neben mikrolymphozytärer und myelozytirer Myelämie 
existiert, spricht, die Richtigkeit der Beobachtung und Deutu.> vorausgesetzt, vor 
allem weiter besonders der Fall Schultze, welcher zeigt, dass es Iymphadenoide 
makroiymphozytäre Myelämien neben myeloiden gibt, bzw. dass ebensowenig wie 
bei chronischen myeloiden gemischtzelligen Myelämien, so auch bei akuten makro- 
lympbozytären Leukämien myeloider Basis das Lymphadenoidgewebe und seine 
indifferenten Keimzellen beteiligt zu sein brauchen. 

Eine einheitliche Keimzellleukämie, bei welcher es gleichzeitig zur Hyperplasie 
der lymphadenoiden wie myeloiden Keimzellen kommt, wäre danach keine göwöhn- 
liche, sondern stets nur eine bereits geweblich „gemischte* Leukämie tm Sinne 
von Türk und Hirschfeld. 


Nach alledem sind also zwei Formen von Leukämie von leukämischer 
Hyperplasie zu unterscheiden, eine maligne systematische Hyperplasie des lymph- 
adenoiden und eine solche des myeloiden Gewebes. 


In beiden kommt es durch besondere Virulenz und Intensität des auslösenden 
lösenden hyperplastischen Reizes zur makrolymphozytären Leukämie, nicht durch 
anaplastische Entdifferenzierung und Rückbildung, der vom Wacherungstrieb be- 
fallenen reifen, sondern durch Stehenbleiben auf indifferenter Entwickelungsstufe, 
durch Behinderung und Hemmung der metaplastischen Evolution bei den vom hyper- 
plastischen Reiz befallenen leukoblastischen Keimzellen. Die Hyperplasie als solche 
ist so stark, dass die speziell zytoplastische (lymphoplastische oder myeloplastische) 
Komponente des leukämischen (hyperplastischen) Reizes sich nicht betätigen kann. 

Obwoll also in beiden Fällen typischer chronischer Leukämie allein die nim, 
Mehen einen makrolymphozytären Keimzellen das eigentliche Substrat des leukämischen 
Boises sind, ist doch nicht Ein leukämischer die Makrolymphozyten befallender 
hyperplastischer Reiz, sondern es sind vielmehr deren zwei anzunehmen (cf. Malaria 
tertiana und quartana), von denen der eine speziell im lymphadenoiden Gewebe 
und dessen Keimzellen, der andere im myeloiden Gewebe seine adäquaten 
Daseinsbedingungen findet; die somjt also ihrer besonderen Natur nach trotz 
sicherlich gewisser chemischer Verwandtschaft und Zusammengehörigkeit ebenso 
verschieden sind, wie diese beiden retikulären Gewebe und ihre Keimzellen selbst 
es sind, Denn trotz der gewebsgenetischen Verwandtschaft der beiden Gewebs- 
formationen und trotz der morphologischen nicht zu bestreitenden Gleichheit besteht 
einmal morphologische Differenz der reifen, dann aber auch ein gewisse funk- 
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tionelle Differenz der unreifen lymphadenoiden und myeloiden Parenchym- 
zellen.*) 

Soweii die beiden Leukimien Hyperplasıen, byperplastische Reizunge sind, 
sind sie einheitlicher Natur. Das ihnen gemeinsame ist aber das Auslösen einer 
Hyperplasie zytoblasiischen Gewebes einer Wucherung der leukoblastischen Keim- 
zellen. Weil sie, oder soweit sie beide solche hyperplastische Reizungen sind, 
befallen sie gemäss dieser Gemeinsamkeit in gleicher Weise überhaupt nur die 
nbiquitär isomorphen Keimzellen. sind sie beide Keimsellerkrankungen. 
Different sind die Leukämien aber nach der spezifischen Note, die der Hyper- 
plasie auslösende hyperplastische Reiz als leukoplastischen Reiz hat. In ihrer 
spezifischen die Hyperplasie begleitenden Leukoplastik liegt die Differenz, Das 
eigentliche Wesen einer Leukämie liegt in der Hyperplasie, die Form der spezi- 
tischen Zytoplastik dagegen ist lediglich akzidentell und akzessorisch; das ist es 
aber gerade, die Ursache zweier verschiedener Erscheinungsformen von Leukämie 
mit verschiedener geweblicher Ausbreitung, d. b, das nicht universelle, sondern 
geweblich elektive Befallensein der Keimzellen bedingt. 

Wie also nicht drei (makrolymphozytäre, mikrolymphozytäre und myelo- 
zytire), sondern nur zwei Leukämien (lymphadenoide und myeloide mit oder obne 
Zytometaplasie) zu unterscheiden sind, entsprechend der Existenz nur zweier diffe- 
renter retikulärer Gewebe, ebenso gibt es auch nur zwei, nicht drei Leukämie 
auslösende leukämische hyperplastische Reize. 

Wir haben nicht, gemäss den hämatologischen Bildern mikrolymphozytirer, 
myelozytärgemischtzelliger und makrolymphozytärer Leukämie einen die Mikro- 
lymphozyten, einen die Myelozyten und einen die Makrolymphozyten befallenden 
Reiz anzunehmen, sondern allen drei klinischen Erscheinungsformen von Leukämie 
liegt jedenfalls stets nur ein Makrelymphozyten befallender hyperplastischer Reiz 
zu Grunde, der aber seiner spezifisch zellbildenden (zytoplastischen) Natur nach im 
besonderen nur zweifach sein kann, d. h. entweder ein Iymphoplastischer oder ein 
myeloplastischer Beiz ist. Auch die makrolymphozytären akuten Leukämien 
werden nicht durch einen besonderen, sondern stets nur durch einen dieser 
zwei lympho- oder myeloplastisch tätigen hyperplastischen Reize ausgelöst. Die- 
selben befallen stets, auch bei den chronischen Mikrolymphozythämien und Myelo- 
zythämien nur die indifferenten Grossiymphozyten, sei es des lymphadenoiden oder 
myeloiden Gewebes; je nach der graduellen Intensität oder Akuität des Beizes 
geraten diese Keimzellen nan entweder bloss in einfache Hyperplasie, oder aber, 
in den mehr chronischen Fallen, gelangt die spezifisch zytoplastische Reizquote 
gut zur Geltung und versetzt die befallenen Grosslymphozyten ausser in Hvper- 
plasie noch in Hypermetaplasie, die je nach der vorhandenen zytopiastisehen Art der 





1) Dass physiologisch differente, aber morphologisch gleiche Zellen dieselbe Bezeich- 
nung verdienen, haben wir eingangs ausgeführt. Ganglienzellen sind Ganglienzellen, 
ganz gleich welche Funktion sie versehen (cf. aber auch Ureier und Ursamenzellen). Daher 
gibt es Grosslymphozyten oder Gonozyten oder Hämatogonien in beiden retikulären Gewebe- 
formationen. 
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leukämischen Noxe hier lymphoplastisch, dort myeloplastisch wirkt, Wie wir die Ein- 
heitlichkeit der Makrolymphozythämie verwerfen, so lehnen wir auch die Einheit- 
lichkeit des leukämischen Reizes ab, bzw. die Vorstellung, nach der das Befallen 
von lymphoplastischer oder myeloplastischer Leukämie nur auf der verschiedenen 
Intensität desselben Reizes beruht. Sind es doch auch verschiedene chemotaktische 
Reize, welche Polynukleose bzw, Myelozytose und Granulozytose hier, und welche 
Mononnkleose und Lymphozytose dort bewirken. Mit anderer Worten, der lympho- 
plastische sowohl wie der myeloplastische Reiz befallen allein die Grossiymphozyten. de 
nach ihrer Art und Akuität oder Virulenz wirken beide einmal rein makrolympho- 
hyperplastisch, oder aber jener mikrolymphoplastisch, dieser myeioplastisch; der 
lymphoplastische Reiz ruft akute Makrelympbozythämie und chronische lymph- 
adenoide Leukämie, der myeloplastische akute Makrolymphozythämie und chronische 

myeloide d. h. typisch _gemischtzellige Leukämie ‚hervor. | 

Die Art der resultierenden Leukämie hängt also ab, scheinbar von 
der Art des von der Wacherung, dem hyperplastischen Reiz, befallenen wuchern- 
den Gewebes, in Wirklichbeit, wie noch näher gezeigt werden soll, von der 
epesifisch zytoplastischen Natur der jeweiligen leak&mischen hyper 
plastische Noxe, deren eine nur anscheinend im lymphadenoiden, deren andere 
eur im myelolden Gewebe Ihre adäquaten Angrifapunkte, ihr auf den Reiz an- 
sprechendes Substrat findet. 

Auf dem Boden und unter dem Gesichtswinkel unserer obigen Dedaktionen, 
wonach morphologisch identische Keimzellen in allen hämatopoetischen Retikulär- 
geweben vorkommen, und wonach die Leukämien als Systemerkrankungen aufzufassen 
wären sind wir trotzdem aleo zu der Auffassung gelangt, dass eine einheitliche 
Keimsellleukämie (Grossiymphozytenleukämie) als eigene Krankheitsentität, welche 
den beiten typischen mikrolymphozytären (Iymphadenoiden) und multiform gemischt- 
zelligen (myeloiden) Leukämien als besondere dritte Leukimieform gegenüberstünde, 
nicht existiert. Weder ist die Keimzellleukämie eine Leukämie eines besonderen 
indiferenten gemeinschaftlichen Keimgewebes, noch beruht sie auch nur auf 
Hyperplasie der allen drei rotirulären Geweben gemeinschaftlichen universellen 
Keimsellen. 

Da es vielmehr mit Ehrlich zwei Hauptformen von Leukämie: eine Iymph- 
adenoide und eine myeloide gibt, so kann entsprechend die grossiymphozytäre 
Keimzellleukämie kein eigenes pathologisches Krankheitsbild sein, sondern ist ledig- 
lich eine blosse Abart und atypische Varietät bald der lymphadenoiden, bald der 
myeloiden Myelämie Asch histologisch ist sie keine leukosarkomatöse Besonder- 
heit, sondern einfach hyperplastischer Natur; doch kommt neben der echten byper- 
plastische Erkrankung, als welche sie in die ‘oben genannten zwei myeloiden und 
lymphadenoiden Unterarten zerfällt, ausserdem noch eine besondere Form der leu- 
kämischen makrolymphozytären Lymphosarkomatose vor, Also: Akute makrolym- 
phozytäre Loakämie 

I. auf lymphosarkomatiser Basis; 
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U. auf Basis maligner genereller Hyperplasie 
a) des lymphadenoiden Gewebes, 
b) des myeloiden Gewebes. 

Um bloss von der hyperplastischen Form zu sprechen, so kommen Fälle von 
universeller Hyperplasie der ubiquitären Keimzellen aller retikalärer Gewebsforma- 
tionen allerdings wohl vor, dieselben sind aber dann im Sinne Hirschfelds und 
Türks als atypische Varietät einer lymphadenoid-myeloid gemischten!) Leukämie 
aufzufassen [makrolymphoide Hypermetaplasie sowohl des lymphadenoiden wie des 
myeloiden Gewebes]. 

Wir haben weiter ausgeführt, dass nicht wesentliche, sondern nur gewisser- 
massen quantitative Unterschiede zwischen den typischen und den entsprechenden 
atypischen hyperplastischen Leukämien bestehen, beruhend auf graduellen Diffe- 
renzen der Zellbildung bzw. des zellbildenden Reizen. 

Wir haben jene Anschauung erörtert und abgelelınt, dass es sich bei den 
Formen der makrolymphozytären Keimzellleukämie um Hyperplasie einer entdiffe- 
renzierten Gewebsformation handele, während die entsprechende chronische Leuk3- 
mie nur eine einfache Iymphadenoide oder myeloide Hyperplasie der ausgebildeten 
lymphadenoiden oder myeloiden Gewebe wäre. 

Denn wir haben entwickelt, dass auch die spezifisch mikrolymphozytäre Leu- 
kämie gar nicht auf byperplastischer Vermehrung der reifen lymphadenoiden Par- 
enchymzellen beruht, ebensowenig wie die myeloide Leukämie durch einseitige hofno- 
plastische Myelozytenhyperplasie zustande kommt. Wir haben Gründe dafür beizu- 
bringen gesucht, dass auch schon in den beiden Fallen der typischen chronischen 
Leukämien es sich, ebenso wie bei den atypischen akuten Formen, um eine Er- 
krankung, ein primäres Befallensein der indifferenten zytoblastischen 
Mutterzellen handeln muss; dass nicht, wie bei den chemotaktischen Leuko- 
zytosen die indifferenten Muttersellen nur regenerativ den Ersatz für die Abfuhr 
vermehrt ausgeführter reifer Zellen zu leisten haben, sondern, da sie auch bei 
Pseudoleukämie in ganz gleicher Weise, wo doch keine primäre Leukozytose statt- 
hat, vermehrt gebildet werden, dass es sich in allen Fällen von hyperplastischer 
Leukämie, akuter wie chronischer, lymphadenoider wie myeloider Form, um eine 
primäre makrolymphozytoblastische Hyperplasie, d. h. eine Erkrankung handelt, bei 
der in erster Linie die leukozytoblastischen Keimzellen der leukozytoblastischen 
retikulären Gewebe von dem hyperplastischen Reiz befallen und zu hypernomer 
überstürzter Zellbildung angehalten werden. Denn die leukämische, d. h. hyper- 
plastische Zellbildung befolgt artlich denselben Modus wie die normale. Wie in 
der Norm so werden auch hier reife Mikrolymphozyten und Granulozyten (Myelo- 


1) Nach der Auffassung von K. Ziegler, der die Grosslymphosyten ausschliesslich 
für medulläre Myeloblasten deutet, würde jede typische gewöhnliche chronische mikro- 
Iymphosytäre Leukämie, die ja doch stets mit Myeloblasten im Blut einhergeht, eine ge- 
mischte Loukämie sein und ebenso wäre nach Türk jede gemischtzellige myeloide Leukä- 
mie wegen des Vorkommens von von ihm als lediglich lymphadenoid gedeuteten Groes- 
lymphosyten als „gemischte Leukämie“ aufzufassen, 
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leukozyten) heteroplastisch aus grossen lymphoiden Vorstnfen, eben unsern Gross- 
lymphozyten gebildet, nur in gegen die Norm vermehrter Weise — worin eben 
das Besondere der Hyperplasie beruht — und stellenweise an von der Norm ab- 
weichenden Ortlichkeiten. . | 

Der einzige Unterschied zwischen den typischen gewöhnlichen Leukimien und 
den hämatologisch als Keimzellleukimie sich dokumentieren Formen beruht darin, 
dass im ersten Fall die Hyperplasie der zellbildenden nisus formativus nicht ganz 
so stürmisch ist, sondern noch Zeit da ist zur metaplastischen Differenzierung der 
befallenen Keimzellen, zur spezifischen Zytoplastik, gemäss den Ansprüchen, d. h. 
der spezifisch zytoplastischen Natur des sie befallen habenden Reizes, während 
bei den akuten Formen lediglich reine Hyperplasie ohne solche metaplastisch diffe- 
renzierende Zytoplastik besteht. 

In allen drei Fällen handelt es sich somit um primäre Erkrankung oder 
Befallensein der leukoblastischen Keimzellen, nur kommt es bei besonders stürmischer 
Hyperplasie sehr bald nicht mehr zur vermehrten Bildung von reifen Gewebszellen, 
sondern zur blossen Hyperplasie der unreifen unter grösserer oder geringerer 
Sistierung der Erzeugung reifer Zellgebilde. 

Bei den mehr chronischen Reizungen der Keimzellen produzieren dieselben 
also, . bloss mehr oder weniger vermehrt gegen die Norm, reife Gebilde, bei den 
akuten Reizungen stellen sie diese Differenzierung mehr oder weniger ein; es 
erlabmt ihre metaplastische Potenz, und sie folgen nur noch dem starken hyper- 
plastischen Reiz als solchem, ohne seiner spezifisch leukoplastischen Tendenz Folge 
geben, d. h. sich differenzieren zu können. 

Es ist also aus den verschiedenen Gesichtspunkten nicht angängig, eine besondere 
Keimzellleukämie den zwei anderen lymphadenoiden und myeloiden Leukämien 
gegenüberzustellen. | 

Die morphologische Identität der lymphadenoiden und myeloiden Keimzellen!) 
geht u. a. aus dem in gleicherweise statthabendem Auftreten der nämlichen Gross- 
lymphozyten im Blut, sowohl bei rein lymphadenoiden wie den typisch myeloiden 
ehronischen Leukämien hervor, und umgekehrt zeigt eben dieses Auftreten, d.h. die 
vermehrte Bildung dieser Keimzellen auch bei der chronischen Form, dass hier 
ebenso wie bei den akuten in erster Linie diese Keimzellen in Aktion treten, 
d.h. von der Hyperplasie, der eigentlich leukämischen Affektion ergriffen sind. 

Es sind also auch die chronischen Leukämien in gewissem Sinne Keimzell- 
leukämien (Hyperplasien), und beruhen ebenso wie die akuten auf plastischer 
Aktivität der vom hyperplastischen, gleichzeitig allerdings auch metaplastisch 
(spezifisch zytoplastisch) wirksamen Beiz befallenen Stammzellen. 


1) Zusatz bei der Korrektur: Auch die in dem soeben bei Veit in Leipzig erschienenen 
neuen Buche von Naegeli (Blutkrankheiten und Blutdiagnostik) auf Taf. 4, Fig. 2 links 
und Fig. 5 oben, sowie Fig.2 links unten und Fig. 4 links unten angeführten Abbildungen 
von Grosslymphozyten und Myeloblasten bestärken mich nur immer mehr in der morpholo- 
gischen Identität dieser beiden Gebilde. Ä 
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Ich habe seinerzeit darauf hingewieseu, dass das Myoloidgewebe schon normaler- 
weise eine Vertretung sämtlicher Leukozytenformationcn ist sowie dass pathologischerweise 
Myelozyten auch extramedullär z.B. in der Milz sowie im myeloid granulierenden perivas- 
kulären Stromagewebe der Leber, in den Serosen und Schleimhäuten entstehen können, 
Man kann daher dem einzelsen farblosen Blutkörperchen in der Zirkulation nicht in jedem 
Fall ansehen, aus welchem Organ, ja nicht einmal sicher, aus welchem Gewebe es 
stammt, und ich habe wieder und wieder dafür plaidiert, in den Bezeichnungen Lymphozyt 
und Myelozyt nicht organogene sondern nur morphologische Begriffe zusehen, zumal 
da ja gewisse Organe, wie z.B. die Milz, zweierlei Gewebe ohne direkten genetischen 
Konoex miteinander führen. 

Wenn es auch richtig ist, dass normalerweise wenigstens die Leukozyten nur aus 
dem Knochenmark bzw. dem myeloiden Gewebe stammen, so stammen die Lymphozyten 
normalen Blutes ja wohl zumeist aus den Lymphdrtisen oder doch aus dem ubiquitären 
Lymphadenoidgewebe, sicher aber auch zum Teil aus dem mseloiden Knochenmark. Denn 
auch das Knochenmark ist nur besonders modifiziertes Adennidgewebe. Dasselbe gilt erst 
recht von den grossen mononukleären Leukozyten, 

Ganz besonders musste die organologische Betrachtung verlassen werden für die 
Theorie der Leukimien, da ja hier Myelozyten auch aus der myeloidtransformierten Milz, 
Lymphozyten auch aus dem lymphadenoidtransformierten Mark stammen. 

Es war daher ein ganz gewaltiger Fortschritt, als Ehrlich an Stelle der organo- 
logischen Betrachtung die histogenetische einführte, und an Stelle der Ismphatischen und 
myelogenen Leukämie, eine lymphadenoide und myeloide unterschied. Ich habe oben diese 
Unterschiede näher erörtert, wonach auch dic lymphadenoide Leukämie stets partiell 
myelogen (lymphatisch-myelogen) ist, dagegen in gewissem Sinne die myeloide auch lienal, 
mindestens lienal-myelogen, unter Umständen sogar partiell Iymphatisch sein kann, wenn 
nämlich die Lymphdrüsen ebenfalls ınyeloid transformiert sind. 

Mit der Einführung der geweblichen Bezeichnungen lymphadenoid und myeloid wollte 
Ehrlich die histogenetische Betrachtung an Stelle der organogenen setzen. Im Bezug auf 
die Pathologie der Leukämien sollte dadurch ausgedrückt werden, welche Gewebsart leu- 
kämisch hyperplasiert ist, und in bezug auf die Blutzellen sollte dadurch ermöglicht werden, 
sowohl unter den normalen, wie unter leukämischen Verhältnissen den [L:eukoryten des 
Blutes anzusehen, aus welcher Gewebsart sie stammep. 

Ich habe aber auch diesem Fortschritt gegenüber immer wieder betont, dass der- 
selbe unter Zugrundelegung der Ehrlichschen Nomenklatur auch noch keineswegs allen 
Anforderungen genüge, und dass man entweder unter Beibehaltung und Zugrundelegung 
dieser Nomenklatur nach wie vor in den Leukozytenbezeichnungen lediglich morpho- 
logische Begriffe sehen dürfe, ohne histogenetischen Beigeschmack, oder aber dass mau 
Ehrlichs Nomenklatur ändern und seine Vorstellungen der geweblichen Zellproduktion 
erweitern müsse. 

Denn es darf wohl als feststehend gelten, dass jede der im Blut normaler- und 

selbst pathologischerweise vorkommenden Leukozytenformen auch im normalen Knochen- 
mark gebildet und daber aus diesem mindestens stammen kann.') 
1) Wenn ich auch die Vorstellung vertrete, dass wenigstens normaliter die Myelozyten 
nur aus dem Myeloidgewebe stammen, so vermag ich nicht ebenso streng schemati;ch 
zugeben, dass Lymphozyten nur aus dem Lymphadenoidgewebe und lymphadenoide Leuko- 
zytcn gar nur aus der Pulpa stammen. Dass die lymphoiden Leukozyten vor allem aus 
dem Mark und zwar nicbt ciner splenoiden Quote derselben, sondern aus dem spezifischen 
Myeloidgewebe selbst stammen (weshalb sie ja Ehrlich von den lymphoiden Lymphozyten 
absonderte und aus ibneu durch „Ubergangszellen“ dic granulierten Leukozyten ableitete), 
diirfte wohl unbestritten sein. 

Also für die normalen Verhältnisse allerdings mag man sich vorstellen, dass die 
höchst differenzierten Wyelozyten polynukleären Leukozyten und Erythroblasten nur im 
Myelcidgewebe gebildet werden, dugegen die mononuklearen lymphoiden Leukozyten, 60- 
wie die grossen und kleinen Lymphozyten im myeiciden, splenoiden und lymphadenoiden 
Gewebe. Da aber möglicherweise auch schon normalerweise vereinzelte Granulozyten 
(Kurpjuweit, Sternoerg) in der Milz gebildet warden, su kann man allenfalls sagen, 
dass dre Mehrzahl der Leukozyten aus dem Mveloidgewebe, ein geringerer Rest aus der 
Milzpulpa hervorgeht, dass dagegen die Mehrzahl der kleinen Lyimphozvten aus dem ge- 
sainten lynsphatischen Apparat, also zum Teil auch aus den S:hleimhäuten und den Milz- 
follıkeln, zum geringeren Teil aber wohl auch aus dem Myeloidzewebe und den granulie- 
renden Bindegewebe stammt. | 

Ferner wurden wir unzunehmen haben, dass in bez:g auf die Herkunft der im 
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Dass aber das normale Knochenmark nur aus Myeloidgewebe besteht, und para- 
myeloide, lymphoide und splenoide Gewebsquoten hierin nicht vorkc umen, baben wir ein- 
gehendst dargelegt. Dieses normale Knochenmarks- oder Myeloidgewebe besteht ausser 
aus spezifisch-myeloiden Mvelozyten und Erythrozyten auch aus den lymphoiden Zellen der 
übrigen Adenoidgewebe . Lymphozyten und Splenozyten, deren makrolymphozytäre Vor- 
stufen hier zugleich Vorstufen der Myelozyten und Myeloidzellen sind. Diese Lymphozyten 
und Splenozyten gehören zum Myelvidgewebe selbst, sind durch dasselbe verstreut, ohne 
besondere eigene paramyeloide Gewebskomplexe zu bilden. Das meduliäre und extra- 
medulläre Myeloidgewebo ist daher eine Vertretung sämtlicher Gewebs- 
parenchymsellen. _ 

ell gilt daher unsere obige Behauptung von der potentiell myelogenen Herkunft 
der farblosen Blatsellen von den kleinen mononukleären Lymphozyten und grossen mono- 
nukleären lymphoiden Leukozyten (leukozytoiden Lymphozyten) und also auch von ihren 
Vorstufen den Makrolymphoblasten, da wir, wie bereits entwickelt, die Meinung vertreten, 
dass diese ausser in der Milzpulpa auch sowohl im lymphatischen Lymphadenoidgewebe, 
wie auch im myeloiden Knochenmarksgewebe selbst und nicht in irgend einer spesifisch 
lymphadenoiden Gewebsquote desselben entstehen. | 

Da umgekehrt nun auch im embryonalen und pathologischen Splenoidparenchym selbst 
und nicht in irgend welchen myeloiden Resten oder perivaskulären schlummernden Granulomen 
Myelosyten gebildet werden können, so müssen wir einmal die Bezeichnung „Lymphozyt“ 
vou der Vorstellung einer Parenchymrelle lediglich des präformierten und als solches 
spezifisch differenzierten Lymphadenoidgewebes entkleiden, und darunter nur einen be- 
stimmten morphologischen Begriff verstehen. Ebenso sind mit der Bezeicnnung „Myelozyt“ 
nur gewisse morphologische Vorstellungen der Zellkörnung bei Einkernigkeit usw. aber 
keine der gesonderten geweblichen Herkunft zu verknüpfen. Und vor allem müssen wir uns 
zu der Gewohnheit erziehen, mit der Bezeichnung des Grosslymphozyten nicht mehr die Vor- 
stellung einer spezifisch lymphadenoiden Zelle (Ehrlich, Helly) zu verbinden; auch ist 
sie nicht nur ein einseitig myeloblastisches Element (K. Ziegler)'), sondern die Stamm- 
selle sowohl des myeloiden, wie splenoiden und lymphadenoiden Gewebes. 

Es mag ja freilich für das Verständnis eines pathologischen entzündlichen Prozesses 
sehr interessant sein, zu wissen, dass die Leukozyten aus dem Kuochenmark, oder fest- 
zustellen ob die lymphozytoiden Granulationszellen vielleicat nicht doch aus dem Blut und 
durch dessen Vermittlung aus den lymphadenoiden Geweben stammen, statt lokal aus dem 


Blut kreisenden Zellen allerdings die grosse Mehrzabl der mononukleären Leukozyten 
des normalen Blutes, ebenso wie die übrigen Leukozyten aus dem Myrloidgewebe stammt, 
dass dagegen der Schwerpunkt ihrer Bildung und Entstehung überhaupt in der zyto- 
kerastisch unbedeutenden Milz liegt, bei der die Zellbildung sich infolge der Besonder- 
heit der ausführenden Vaskularisation, gewissermassen schon normaliter „aplastisch“ 
und „pseudoleukämisch“ d.h. azytokerastisch verhält, Die mononukleären lymphoiden oder 
endotheloiden Leukozyten bezeichnet Türk als Splenozyten, nicht weil die in dieser Gestalt 
im Blute vorkommenden Zellen aus der Milz stammen, sondern weil die spezifische Milz- 

ulpe lediglich eine Anhäufung solcher Zellen ist, aus ihnen besteht und gebildet ist. 
Dean wie in der Norm so auch unter leukämischen Verhältnissen sind in erster Linie 
das Knochenmark und dann erst Lymphdrüsen und Milz von zytokerastiecher Bedeutung. 

Dass bei myeloider Leukämie die myeloide Milz sehr wesentlich aktiv ist, zeigt 
nicht sowohl die klinische Präponderanz ihrer Intumeszenz, als vor allem auch der kura- 
tive Erfolg der isoliert lienalen Rüntgenbestrahlung. . 

1) Der äusseren Form und dem tinktoriellen Arteharakter des Cytoplasma nach ge- 
hört sie, ebenso wie die Iyınphoiden Spienozyten zu den Lymphozyten, nach der in ihr 
schlammernden granuloplastischen Potenz, zu den Myelozyten. Wegen ihres negativen 
Verhaltens zur Guajakreaktion wird sie vonE. Meyer und Brandenburg mit zu den unge- 
körnten Lymphozyten und Splenozyten gerechnet und auf Grund dieses Verhaltens die 
rechtigung der kbrlichschen Zweiteilung zwischen gekörnten und ungekörnten Zellen 

roklamiert; weger des positiven proeolvtischen Verhalten», welches ebenfalls streng zwischen 

Myeloleukozyten und ungekörnten Nichtmyelozyten im Sinne Ehrlichs unterscheiden 
lassen und ein Beweis für die Richtigkeit des Ehrlichschen Dualismus sein soll, werden 
aber dieselben ungekörnten Grosslymphozyten (und Splenozyten) von Müller-Jochmann 
von den Lymphozyten abgesondert und zu den Myelozyten als lediglich granulo-potente 
temporäre Vorstufen zugerechnet, also nicht als eigene Iymplıadenoide Zellart wie kleinen 
Lymphozyten und Splenazyten aufgefasst, sondern als temporäre unreife granulo-potente 
Vorstufen der Myelozyten. Also das Fehlen von Uxydasen teilen sie mit den kleinen 
Lymphozyten, den Besitz von proeolytischen Funktionen mit den Myelozyten. 





— 342 — 


granulierenden Bindegewebe; es ist sicher sehr interessant und wichtig, die Herkunft all 
dieser im lokalen Entzündungsprodukt sich findenden Zellen, sowie die genaue Herkunft 
der normalen und pathologischen Blutzellen feststellen zu können; wichtiger und wesent- 
licher für das Verständnis des entzündlichen Prozesses sowie der chemotaktischen Leuko- 
zytosen und ganz besonders der leukämischen Hyperplasien scheint mir jedoch die Feststellung, 
nicht in welchen Geweben die betreffenden durchweg migrationsfibigen Blutbewohner 
gebildet werden, als vielmehr welche Art Zellen überhaupt chemotaktisch angelockt, 
bzw. vermehrt gehildet wird, was allein von der zytoplastischen und zytotaktischen Art 
des funktionellen oder plastischen, chemotaktischen oder sellbildenden pathologischen Reizes 
abhängt; mit anderen Worten, wie beschaffen der Reis, die Noxe, mithin die patho- 
logische Ursache und Ätiologie des betreffenden Prozesses ist, welche auf die oder 
jene Zellart funktionell und plastisch einwirkt. 

An Stelle der einfach deskriptiven morphologisch-organologischen Betrachtung und 
Rabrizierung der pathologisch histologischen Merkmale und des pathogenetischen Radierendes 
tritt so die erste tastende Forschung nach der Ätiologie der Prozesse. Denn es muss 
ein anderer Reiz sein, der nur im lymphadenoiden Gewebe vegetieren und dort allein seine 
adäquaten Rezeptoren finden kann, wie jener der allein an myeloides Gewebe angepasst 
ist, spezifisch und clektiv nur auf Myelozyten anlockend (regenerativ vermehrend) oder 
direkt hyper- und neoplastisch vermehrend wirkt, 

So z. B. ermöglicht die blosse Anwesenheit pleipotenter indifferenter Grosslympho- 
zyten als Stammzellen in allen drei retikulären Gewebsformationen, dass sich die eine 
Gewebsart in die andere umwandeln kann; denn bei derartigen Metaplasien verwandelt 
sich natürlich das reife myelozytäre Parenchym der einen nicht direkt in das mikro- 
Iymphozytäre der anderen, oder umgekehrt die kleinen Lymphozyten (wie Weidenreich 
a. a. und Grawitz es annehmen) in Myelozyten und Leukozyten; ja wohl auch nicht 
einmal die fertigeu endotheloiden breitleibigen Splenozyten direkt in Myelozyten, sondern 
lediglich indirekt durch Vermittlung ibrer unreifen Vorstufen. Hierbei verwandeln sich die 
reifen Zellen gewissermassen nur scheinbar vorher anaplastisch erst in ihre entdifferen- 
zierten Vorstufen zurück!); genau genommen sind diese Vorstufen es selbst, welche ledig- 
lich einen anderen abnormen Weg der Entwicklung einschlagen, oder, bei der makro- 
Iymphozytären Metaplasie, aufhören, sich überhaupt metaplastisch weiter zu entwickeln. 

Gemäss des Vorbandenseins dieser unreifen Cornilschen Stammzellen (Grosslympho- 
zyten) in allen drei Gewebsformationen besitzen somit alle drei retikulären Gewebsforma- 
tionen die immanente Potenz zur Produktion aller oder doch mehrerer verschiedener 
Leukozytenarten, so dass es eben für die Pathologie relativ unwichtig wird, zu wissen, 
aus welchem besonderen zytoblastischen Gowebe die einzelnen Zellarten stammen, zumal wenn 
diese Gewebe pathologisch metaplasieren nicht durch substitutive Überwucherung seitens 
anderer Gewebe, sondern auch echte intraparenchymatische Metaplasie, d. h. durch meta- 
plastisch-zytoplastische Umprägung ihrer Keimzellen. Wichtiger für das Verständnis des 

athologischen Prozesses ist es die Natur des krankhaften Reizes zu kennen, der dicse 
Umprägung bewirkt, bzw. elektiv und spezifisch nur eine bestimmte Art von Zellen zur 
Vermehrung bringt. Nach dieser Anschauung kann sich nun nicht nur myeloides Ge- 
webe in lymphadenoides umwandeln (Nacgeli), sondern es ist ebenso richtig zu sagen, 
dass das Mycloidgewebe sich z. B. aus niedrigerem, minderwertigem lymphoiden, z. B. 
spleaviden Retikulärgewebe herausdiffereuziert. 

Dic Anschauung, dass daa granulierte Zellen führende Myeloidgewebe die höhere 
Stufe des lymphoiden Retikulärgewebes sei, war eben nur solange berechtigt, als man mit 
der Zellbezeichnung Lymphozyt mit Ehrlich ungenauerweise eine histogenetische Vor- 
stellung verknüpfte, die Grosslymphozyten zum lymphadenoiden Gewebe rechnete und das 
embryonale Knochenmark, weil es lediglich aus solchen indifferenten Grosslymphozyten be- 
steht, aleLymphoidgewebe bezeichnete. 

Ob es berechtigt ist, das embryonale Betikwärgewebe und das Retikulärgewebe 
niederer Tiere wegen seiues Gehaltes an typischen Myelozyten mit Naegeli überhaupt als 
Myeloidgewebe zu bezeichnen und seine makrolymphozytoiden Stammzellen entsprechend als 
Myeloblasten, ist zweifelhaft; jedenfalls sind die Myelozyten daselbst nicht zu dem parenchy- 
matösem Gewebsverbande eines eigentlichen Myeloidgewebes vereinigt und ausserdem ent- 
stehen in mindsetens derselben Zahl typische echte kleine Lymphozyten wie Myelozyten 
aus jenen embryonalen Myeloblasten (Saxers primären makrolymphosytoiden und leuko- 
zytoiden Wanderzellen). 








1) Allerdings nehmen Grawitz und Maximow mit Botkin an, dass die kleinen 
Lymphozyten zu grossen Lymphozyten (teilungsreifen Lymphogonien) answachsen, und 
diese dann durch Vermittlung von Myelozyten zu Leukozyten werden. 
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Man kann eben nur sagen, dass sich aus diesem embryonalen myelozytenhaltigen 
und myelozytenbildenden- Retikulirgewebe an gewissen Stellen und unter gewissen 
daselbst herrschenden zytoblastischen Reizen später das postembryonale einseitig 
lymphozytenbildende spezifische Lymphadenoidgewebe entwickelt und herausdifferenziert 
{Naegeli), dadurch, dass die indiffereuten embryonalen Saxerschen Myeloblasten an be- 
stimmten Stellen infulge der auf sie daselbst einwirkenden, als plastische Reize wirken- 
den Lebensbedingungen soweit sie es noch nicht vorher im Embryonalgewebe getan haben, 
bei gleichbleibender eigener Morphologie einen Anderen Weg der zytoblastischen Weiter- 
entwicklung einschlagen, sich in anderer Weise (durch fortgesetzte Teilung statt durch 
Körnchenproduktion) weiterdifferenzieren und lediglich nur den einen Modus ihrer em- 
bryonalen Beteiligung, den der Mikrolymphozytenproduktion kultivieren, den anderen aber 
einstellen; dass sie somit, statt wie früher als Myeloblasten, jetzt nur noch als Makro- 
lymphoblasten fungieren, dagegen ihre myeloplastische und splenoplastische Tätigkeit zeit- 
weilig für die Norm einstellen um sie erst wieder bei pathologischen Reisungen auf- 
nehmen und in parafuvktioneller Aberration neu erwachen Tassen. 

Ähnlich entwickelt sich das spätere Myeloidgewebe aus dem myelozytenbildenden 
Embryonalgewebe. 

An den Örtliebkeiten des späteren Myeloidgewebes persistiert nämlich gewisser- 
massen das schon vorher gemischtzellige Embryonalgewebe, nur dass von jetzt an 
hier mehr Myelozyten als Lymphozyten von den Saxerschen Makrolymphoblasten 
produziert werden, welche somit hier als Myelozytoplasteu fungieren. Also auch hier hängt 
es lediglich von der Natur und Art der die indifferenten Myeloblasten (oder Grosslympho- 
zyten) treffenden epigenetischen Lebensbedingungen und plastischen Reize ab, welcherlei 

en aus ihnen hervorgehen; an der einen Stelle entstehen zeitweise überwiegend 
Myelozyten aus ihnen, an der anderen aber aus ganz denselben Groselymphozyten nur 
Lymphozyten oder Splenozytcn. 

Das Myeloidgewebe unterscheidet sich vom Embryonalgewebe quantitativ durch 
überwiegende Ausbildung der Myelozyten, das Lymphadenoidgewebe durch ebenso ver- 
mebrte Bildung von Lymphozyten aber bei gleichzeitiger Einstellung der Myelozyten- 
produktion. Jedenfalls stehen Lymphadenoid- und Myeloidgewebe sich nicht so streng 
konträr gegenüber, dass letzteres ebenso wie ersteres nur einseitig Myelozyten produziert, 
dagegen die Splenazyten- und Lymphozytenbildung ganz einstellt. 

Diese Anschauung trägt somit auch den anscheinend dualistischen histologischen 
Befunden von Schridde und Meyer-Heinecke Rechnung und findet neuerdings auch 
bei A. Maximow Zubilligung. Evolutionistisch besteht eben hiersuf keinerlei Prädestina- 
tion oder präformierte Differenzierungsanlage in den ubiquitären Keimzellen selbst, welche 
von innen heraus die einen nur zu Myelozyten werden lässt, und die anderen nur Mikro- | 
lymphozyten produzieren lässt. So sind vielmehr je nach dem Grade und Extensität 
er „plaripotenten Indifferenz von epigenetischen Beizen zytoplastisch funktionell um- 

rambar. 

Nach dieser Auffassung ist es ebenso richtig bzw. ebenso inkorrekt das Lymph- 
adenoidgewebe als höher differenziertes Myeloidgewebe (Naegeli) aufzufassen, wie zu sagen, 
dass das Myeloidgewebe höher differenziertes Lymphoidgewebe ist. Freilich ist das embryo- 
malo Knochenmark überwiegend makrolymphoid, aus grossen Lymphozyten bestehend 
(Pappenheim), aber es ist meines Erachtens inkorrekt, diese embryonalen Zellen alg reine 
Myeloblasten (Naegeli, K. Ziegler) zu bezeichnen, da sie doch auch nach Ehrli:h, 
Helly, Maximow lympbhozytäre Gebilde sind. Ea sind eben funktionelle Zwitter dyopo- 
tenter Natur; wie sich aus embryonalem myeloblastischen myelozytenhaltigen makro- 
Iymphozytären Retikulärgewebe an der einen Stelle spezifisches hoch differensiertes 
Myeloidgewebe heraus differenziert, so entsteht an anderen Stellen aus dem embryonalen 
Myelosytoidgewebe echtes Lympbadenoidgewebe. Beide Formationen sind äquivalente 
Bildungsprodukte desselben Embryonalgewebes, welches beide Potenzen in sich vereinigte. 
Aus dem spärliche Myelozyten fühıenden Embryonalgewebe mit seinen makrolymphosytären 
Myeloblasten entsteht hier echtes myelozytenreiches Myeloidgewebe, dort myelozytenfreies 
mikrolymphozytoblastisches Gewebe. Somit ist auch diese modifizierte Vorstellung Naegelis 
überbrückt monophyletiach, nur dass nach Naegeli die gemeinsame tiefste Stammzelle nicht 
Grosslymphozyt (Pappenheim) oder Lymphoidzelle (Türk), Lymphomyeloblast (Arneth), 
sondern einseitig Myeloblast heisst. Denn nach Naegeli bilden sich aus den Myelo- 
blasten des embryonalen Myeloidgewebes an bestimmten Orten unter bestimmten Reizen Lym- 
phozyten (8. 0.). 

Diese vorstehenden Ausführungen haben wir nun mutatis mutandis auf die 
leukämisch pseudoleukämischen, d. h. malignen konstitutionellen Hyperplasien über- 


Folia hasmstologica. IV. Jahrgang. 3. 23 
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tragen. Soweit diese Hyperplasien als Blutleukämien sich repräsentieren, stammt 
zwar an Quantität jedenfalls das Gros aller im Blut befindlichen Zellen, nicht nur 
der Myelozyten bei der myeloiden Form, sondern auch der Lymphozyten bei der 
ivmphoplastischen Reizung, aus dem Knochenmark, an Qualität sind aber diese im 
Knochenmark gewucherten oder nengebildeten mycloiden oder lymphoiden Knochen- 
markszellen nicht auders beschaffen, als die in den sonstigen hyperplasierten oder 
metaplasierten Organen leukämisch sich vermehrenden Zellen. Es ist bei lympb- 
adenoider Leukämie ebensowenig ein Unterschied zwischen medullären (myeloiden) 
und iymphatischen (lymphadenoiden) Lymphozyten, wie bei myeloider Leukämie 
zwischen den Myelozyten aus dem Knochenmark und denen aus der Milz. Somit 
ist es für die histologische Betrachtung der Pseudoleukämien (die hämatologische 
tritu ja bier zurück) weniger wichtig, welche Organe hyperplasiert sind, als 
was für Zellen Jaselbst in den einzelnen Organen vermehrt oder neu gehildet 
werden, mithin welche zytoplastische Art von Hyperplasie vorliegt. 

Indessen ist die alte organogene Betrachtung von Virchow und Neu- 
mann ja seit Ehrlich längst zugunsten einer histogenetischen verlassen wor- 
den. Nach dieser stammen die vermehrt im Blut kreisenden Lymphozyten alle aus 
dem allein gewucherten Lymphadenoidgewebe, während bei myeloider Leukämie 
nur das wuchernde Myeloidgewebe Mvelozyten in vermehrter Meuge produzieren soll. 

Wir naben im Vorstehenden ausejnandergesetzt, dass diese dualistische histo- 
genetische Betrachtungsweise nicht alle Erscheinungen erklärt, 

Sie scheitert daran, dase Gründe dafür sprechen, die leukämischen Meta- 
plasien nicht als substitutive sondern als echte intraparenchymatische aufzufassen 
(denn es gibt weder normalerweise paramyeloide Lymphome und Splenome im 
Knochenmark, noch parasplenoide Myelome in der Milz, um die entsprechende 
Metaplasie zu erklären). Wollte man aber mit Sternberg normalerweise Myelo- 
zyten in der splenoiden Milz und paramyeloides Lymphadenoidgewebe im Knochen- 
mark als Grundlage einer substitutiven Metaplasie annehmen, so müsste man den 
Ehrlichschen Dnalismus fallen lassen; denn dann hätte man progressive zyto- 
metaplastische Übergänge von den medullären lymphadenoiden Grossiymphozyten 
za Myelozyten anzunehmen. Solche Übergangsbilder gibt es zweifellos; Helly hat 
sie selbst anerkannt, nur in regressivem Sinne gedeutet; aber selbst Helly lässt 
diese Ubergangsformen aus Grosslymphozyten gebildet werden und leugnet jede 
morphologische Differeuz mit Mveloblasten, d.h. jede Existenz besonderer, besonders 
morphologisch differenzierter von den Grossen Lvmphozyten verschiedener ungekörnter 
myeloider Stammzellen oder Myeloblasten, wie sie Schridde, Naegeli, Mosse 
urgieren. Somit scheitert die geweblich dualistische Auffassung und Erklärung der 
leukämtschen Metaplasien daran, dass das Myeloidgewebe nicht nur einseitig (wie das 
Lyınphadenoidgewebe) aus Myelozyten besteht, sondern gemischtzellig ist, Lympho- 
zyten und Splenozyten neben Myelozyten bildet, also ein erweitertes Lymphadenoid- 
gewebe, ein höchst ausgebildetes leukoblastischer Gewebe ist, in dem die medullären 
irosslymphozyten Vorstufen und Träger der myeloiden Metaplasie sind. Aus diesem 
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Grunde ist auch Ehriich dario inkonsequant, dass ef die niyeloide Metaplasie der 
Milz (ebenso wie K. Ziegler) nicht. durch lokale substitutive, sondern metastatisch 
substitative Metaplasie drklärt, was ex früher auch für die lymphadenoide Metn- 
plasie des Marks tat, aber die lyMphadenoide Metaplasie des Marks neuerdings 
pach Pappenheim-Walz mit Kundrat-Paltauf als lokale, aber lokal substitu- 
tive Metaplasie auffasst. Wir daregen fassen die myéloide Metaplasie der Milz, 
ebenso wie Meyer-Heineke, als lokale intraparenchymatische zytometaplastische 
suf and ebehso entsprechend die Iymphadenoide Metapinsie des Marks infolge ab- 
errierender Zytoplastik der seit Embryonalzeiten multipatenten indifferenten Keimzeilen. 

Wean also eine mycloide Lenkäumie vorliegt, so genügt die Vorstellung 
einer Myeloidgewebswucherung allein nieht, d. h, die Vorstellung, dass die im Blut 
kreisenden Myelozyten nar aus wucherndem Myeloidgewebe stammen, dass 
pur Allein Myeloiägewebe wuchert und Myelozyten prodaziert. zum vollen Ver» 
ständnis des myeloid lenkämischen Prozesses; denn man weiss über die normale 
Ausdehnung des Myelnidgewebes zu wenig, und die Erseheinung der mit der Knochen- 
markshyperplasie einhergehenden myeloiden Milzmetaplasie bedarf selbst nach der 
geweblichen histogenetischen Betrachtungsweisp noch einer besonderen Erklärung 
sei eg durch Mefastasenbdildung oder durch intreparenchymatische Metaplasie). 

Weiter dagegen führt die blosse zytologische Vorstellung, dass eine der- 
artige maligne leukämische Hyperplasie vorliegt, bei der besonders die und 
die Art von Leukozyten, wo auch immer in den verschiedenen Reti- 
kulärgeweben, vermehrt (in Mark, Milz und Drüsen; gebildet wird: bei der also 
diejenige &liologiseb besondere Form. von Leukämie vorliegt, die gemäss der be- 
sonderen spezifisch zytopiastiachen. Natur ihrer Noze nur eine bestimmte Art von 
Leukozyten, wo auch immer, verhiehrt hervorbringt. (Warum Myeloryten nicht 
aus Iymphadenoiden Parenchymzellen gebildet werden können, Lymphozyten dagegen 
im Myeloidgewebe, ist eine besondere Frage für sich, die nur die allgemeiue Zeli- 
bildungslehre betrifft, aus der die Lehre von der Leukämie erst ihrerseits sich 
ableitet, die aber mit den besonderen Wesenheiten der leukämischen Erkrankung 
als solcher direkt niehts zu jun hat; davon weiter unten.) - 

Hiernach würde myeloide Leukämie also bedeuten, nicht, dass 
eine Hyperplasie myeloiden /myeloid präformierten) Gewebes vorliegt, 
sondern dass eine Hyperplasie elektiv leykobiastischon Gewebes in 
myeloider Form vorliegt, also eine Hyperplasie unter vermehrter Bil- 
dung myeloiden Gewebes, sei es, dass es sich um blosse hyperplastische Ver- 
mehrung präformierten Myéloidgewebes handele, sei es um vermehrte myelnidg 
Nenbildung, d bh. Hypermetaplasie zu myeloidem Gewebe. | 

Mit der älteren, bloss histogenetischen Betrachtung und Auffassung vom 
Wesen der Lenkämien als systematiseher Hyperplasien verschiedener, präformiert 
verschieden differenzierter Gewebe ist daber unbedingt die missdeutliche Vorstellung 
verknüpft, dass es, wie in der Norm, so auch unter leukämischen byperplastischen 
Verhältnissen, zwei verschiedene, zytoplastisch verschieden geartete, in ihrer Zell- 
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bildung verschiedene leukämische Zellbildungsreize gibt, die je nach dieser ihrer 
verschiedenen zytoplastischen Art nur elektiv bestimmte Retikulärgewebe in leukä- 
misch hyperplastische Zytoplasie versetzen können; etwa derart, dass der myeloide 
Leukämie (leukämische Hyperpissie) auslisende Reiz nur ins Myeloidgewebe ge- 
langt. oder nur im Myeloidgewebe adäquate Daseins- oder Betätigungsbedingungen 
vortindet, der lymphadenoide Hyperplasie auslösende Reiz aber entsprechend nur 
im Lymphadenoidgewebe. 

Mit anderen Worten, es würde heissen, dass die Leukämien oder malignen 
aleukämischen und lenkämischen Hyperplasien lediglich Hyperplasien der 
präformierten leukoblastischen Gewebsparenchyme wären, nur auf quantita- 
tiver Vermehrung der normalen Zellbildung beruhen, und dass die leukämi- 
schen Reize nur Steigerungen der normalen zeilbildenden Reize wären. Die leu- 
kämischen Metaplasien müssten alsdann im Sinne der dualistisch histogenetischen 
Auffassung als substitative erklärt werden, entstanden dadurch, dass in der Norm 
schlammernde paraparenchymatische Gewebsreste plötzlich zu funktioneller Aktivität 
erweckt würden und die vom leukämisch hyperplastischen Beiz verschonten hetero- 
logen, passiv bleibenden Gewebe substituieren. 

Nun aber sind, wie weiter gezeigt werden soll, die lenkämischen Hyper- 
plasien nicht einfache Gewebshyperplasien, die auf blosser Vermehrung der nor- 
malen Zellbildungsanlage beruhen. Die normale Zellbildung ist nur zufällig ein 
plastischer, in Wahrheit ein funktioneller (regenerativer) Vorgang, weil die normale 
Funktion der zytoblastischen Gewebe auf Zellbildung bernht; sie sezernieren Zellen. 
Der leukämische Prozess ist aber im Grunde ein plastischer, und zwar toxogen 
plastiseher, und beruht nicht auf Hyperplasie der normalen Zellbildung, sonders 
auf einer toxogenen Metaplasie (wie bei sonstiger Intoxikation, Anämie und In- 
fektion) und zweitens auf Hyperplasie der toxogenen Metaplasie. In diesem Sinne 
sind die leukämischen Metaplasien als toxogene Heterotopien der Zellbildung auf- 
zufassen, d. h. als echte zytologische Metaplasien, nicht als substitutiv gewebliche, 
ganz so wie Meyer-Heinecke dieses jüngst mit Hirschfeld und Pappenheim 
für die Milz angenommen haben. Dieses ist weiter unten noch auszuführen. Diese 
Erkenntnis führt uns aber ebenfalls zur Ablehnung der dualistisch histogenetischen 
Auffassung der Leukämien und bestärkt uns in unserer zytologischen Auffassung, 
welche die zellgewebliche Verwandtschaft aller Leukozyten und Reti- 
kulärgewebsparenchyme zur Grundlage hat (überbrückter Dualismus). Hier 
nach sind die Leukämien nicht nach der Art der dabei wuchernden Gewebe, 
sondern der Art der die besondere Form der Wucherung auslösenden 
hyperplastischen Reize einzuteilen. Wir gehen also von der deskriptiven Be- 
trachtung über zar ätiologischen. 

Denn durch eine Art blosser Anpassung an die Eingangspforte resp. das zuerst 
befallene Drtisen- oder Milzgewebe ist es nicht verständlich, dass bei lymphadenoider 
Leukämie nun auch das myeloide Knochenmark (nach primärem Befallensein der 
Drüsen) lymphadenold wird, bei myeloider Leukämie aber die sekundär befallene 
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Milz nicht fhre eigenen Zellen vermehrt bildet, sondern ebenfalls myeloid wird. 
Auch ist nicht anzunehmen, dass der myeloplastische Reiz allein eine Eingangs- 
pforte (Blut) besitzt, welche ihn zunächst ins Myeloidgewebe, der lymphoplastische 
Reiz aber eine solche (subkutan, Lympbwege) besitzt, die ihn nur ins Drüsengewebe 
transportiert, oder dass der leukämische Reiz es ist, der dadurch, dass er jenachdem 
in Drüsen- oder Markgewebe geführt wird, seinerseits durch Adaption an dieses 
Gewebe in seinem spezifisch zytoplastischen Artcharakter bestimmt und umge- 
prägt wird. 

Auch haben wir ja die Vorstellung abgelehnt, als ob einmal der Reiz ape- 
ziell und elektiv die kleinen reifen Lymphozyten, ein andermal die bereits zu 
solchen differenzierten Myelozyten befällt und diese direkt zur Vermehrung bringt, 
und als ob nur bei fortgesetster Erschöpfüng der Zeliproliferation eine Entdiffe- 
renzierung, d, h. eine Vermehrnèg der unreifen Lymphozyten und Myelozytenvor- 
stufen (grossiymphozytären Keiimzellen) eintritt: dort zu Grosslymphozyten, hier 
zu lymphoiden Myeloblasten; solches ist wohl bei hochgradigen regenerativen 
d. bh. sekundär und indirekt plastischen Ansprüchen der Fall, indem z. B. bei 
Polynukleose mit der Zeit Myelozyten ins Blut treten (Arneth), oder bei Anüwien, 
bei denen mit der Zeit statt Normoblasten unreife Megaloblasten vermehrt ge- 
bildet werden, nicht aber bei direkt und primär plastisch-hyperplastischen 
Reixongen. 

Vielmehr haben wir gemeint, die Ansieht verfechten su müssen, als ob stets 
primär vor allem die morphologisch identisehen indifferenten ubiguitären Matter 
zellen von der hyperplastischen Reizung befallen werden und nur mit besonders 
hochgradiger hyperplastischer Reizung ihre metaplastisehe Potenz einbüssen. 

Wären die lymphadenoiden und myeloidern. Keimzelien bereits morphologisch 
differenziert und zu einseitig differenter Weitersntwickelung funktionell prädesti- 
niert im Sinne der dualistischen Lehre, so müsste man in weiterar Konsequenz 
derselben, welche ja eine zytometaplastische Umwandlung der einen Zellform in 
die andere leugnet und substitutive Giewebsmetapinsien behauptet, annehmen, dass 
der lymphoplastische Reiz nur die lymphadenoiden Lympboblasten befällt, der 
myeloplastische nur an die Myeloplasten adaptiert it, was ebenso bequem wie „ein- 
tech“ wäre. Ja diese dualistische Lehre verlangt gar nicht die Annabme zweier 
lenkämischer Reize; es würde genligen, dass ein hyper :lastischer Reiz der die Lympho- 
blasten befällt, lymphadenoide Wucherung, wenn en zufällig die Myeloblasten be- 
fällt, myeloide Wucherung auslöst; denn nach diiser Lehre liegt die Art der 
resultieremden Leukämie evolutionistisch determinieit in den einseitig funktionell 
differenzierten Keimzellen, die im lymphadenoiden Gswebe, auf weichen Beiz auch 
Immer, stets nur Jymphoplastisch, im myeloiden Geweb: nur myeloplastisch reagieren 
können. Es würde also die Art der resultierenden Liukämie von dem Zufall bzw. 
our der Art der zufällig befallenen Keimzellen abhäng:n. Dass dieses bei der toxo- 
genen Natur der lenkimischen Zytoplasie nicht richti;: sein kann, ist nben bereits 
angedeutet. 
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= Somit kommen wir auf Grund unserer allgemein theoretischen Anschauungen 
zu der Ansicht, dass zwar zwei leukämische Reize anzunehmen sind, 
dass ferner beide etwa vorhandenen leukimischen Reize jedenfalls die ubi- 
quitären Gressiymphozyten befallen, sei es in Milz, Knochenmark oder 
Drüsen, diese aber im Prinzip, je nach der immanenten eigenen zyto- 
plastischen Natur des Reizes (oder soweit es nach funktionellen Natur dieser 
befallenen Keimzellen möglich ist), bald zur Metaplasie in kleine Lympho- 
zyten oder zur Metaplasie in Myelozyten anhalten, in welche Organe 
oder Gewebe auch immer dieser jeweilige Heiz einfällt; und ganz 
gleich in welcher Weise vorher normaliter die betreffenden Gross- 
lymphozyten funktioniert hatten. 

Nor so ist es zu erklären, dass bei Betrachtung der Leukämien als System: 
erkrankungen und bei gleichzeitiger Ablehnung der Annahme substitutiver Meta 
plasien durch parasplenoide Myeloidreste der Milz, bei der myeloiden Systemerkran- 
kung auch das splenoide Milzparenchym myeloid transformiert wird, was bei 
myeloider primär lienaler Psendoleukämie jedenfalls nicht dureh myelogene Meta- 
stasierung geschehen kann und auch, wenn das nrochenmark, wie bei isoliert 
lienaler myeloider Psendoleukämie, frei bleibt, nicht durch die histologische Natur 
des primär befallenen Gewebes (das zudem hier splenoid wäre) erklärt werden kann. 
Oder man müsste auf ein vorher schlummerndes, just bei myeloplastischer Beizung 
neoplasierendes histogenes Myeloidgewebe, bzw. ein myelopotentes perivaskuläres 
Adventitialgewebs rekurrieren. 

Nur so ist es zu erklären, weshalb bei der lymphadenoiden Systemerkranknng 
das myeloide Knochenmark, neben dem ein lymphomatises Knochenmarksgewebe 
nicht einwandsfrei nachgewiesen ist, lymphadenoid transformiert wird, dagegen bei 
der myeloiden Systemerkrankung, trotz der morphologisch gleichen Keimsellen im 
Drtisen- und Knochenmarksgewebe, die Milzfollikel doch weder metaplasieren noch 
hyperplasieren. 

Denn nach dieser rein zytologisehen Betrachtung ist der leukämische 
Reiz zwar ausschliesslich an das haematopoetische ‘Gewebe, aber im einzelnen der 
lymphadenoide oder myeloide leukämische Reiz nicht an bestimmte lymphadencide 
oder myeloid präformierte Gewebe gebunden; man darf nicht meinen, dass der 
lymphadenoid-leukämische Reiz nur das Lymphadenoidgewebe befällt und in Hyper- 
plasie versetzt, das myeloid-leuktimische nur im Myeloidgewebe adäquate Existenz- 
bedingungen findet. Ein myelonyperplastischer Reiz befällt nicht nur myeloides 
Gewebe und ein Iymphohyperplastischer nicht nur lymphadenoides Gewebe, sondern 
beide verschiedenen Reize können alle haematopoetischen Organparenehyme und 
alle retikulär leukoblastischan ‘dewebe befallen. Fraglich ist allerdings nur, 
ob sie daselbst überall sich auch zur Geltung bringen und in spezifi- 
scher Weise betätigen können. 

Leukämie heisst also nicht einfach maligne konstitutionelle Hyperplasie zyto- 
blastischen Gewebes; dann wäre zu erwarten, dass bei jeder Leukämie myeloides 
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Gewebe als solches und gleichzeitig auch das lymphadendide Gewebe hyperplasiert. 
Die Leukämien sind vielmehr Folgen der Einwirkung bestimmter spezifischer patho- 
logisch-zytoplastischer Reize, die gleichzeitig Hyperplasie des einmal befallenen 
Gewebes hervorrufen. 

Ist nun ein solcher leukämischer Reiz zufällig ein spezifisch lymphoplastischer, 
so wird er, wean er überhaupt nur in Retikulärgewebe gelangt, die Grosslymphozytea 
daselbst zur Lymphozytenproduktion anhalten, ob sie das vorher taten oder nicht, 
wenn sie überhaupt nur dazu funktionell imstande sind; er wird also im 
homologen präformierten Lymphadenoidgewebe von vornherein nur verstärkt 
lymphohyperplastisch, dagegen im heterologen Myeloidgewebe metahyper- 
plastisch (iymphometaplastiseh) sich betätigen, d. h. dem Myeloidgewebe eine der 
Norm nicht entsprechénde aberrierende Zellbildungsrichtung aufprägen, gemäss 
seiner eigenen spezifisch-zytoplastischen Art. Ist es aber ein myelozytoplastischer 
Reiz, se wird er im homologen myeloiden Knochenmark einfach hyperplastisch, 
im lymphoiden Milzgewebe metaplastisch wirken; d. h. also soweit die be- 
fallenen indifferenten Keimzellen überhaupt adaptionsfihig, variabel 
umd umbildungefihig, sind in allen befallenen Organen die befallenen Grossiympho- 
xzytea zu zytoblastischer Betätigung in seinem Sinne anhalte:, wobei die einen 
die präformierte normale Richtung der Zellbildungsbetätigung, nur in jetzt ver- 
stärkten, hyperplastischem Masse beibehalten, die andern aber paraplastisch umge- 

prägt werden. 

Nicht also die oräformierte Natur des vom irgendwie leukämischeti, 
d. h. hyperplestischen Reiz befallenen Gewebes ist mässgebend für die Natur der 
entstehenden Leuk&mie, sondern vor allem die spezifisch zytoplastische 
Art des leukämischen Reizes, ganz gleich in welche Art retikulären 
Gewebes of einfällt; von ihr hängt es in erster Linie ab, welche Form 
der Leukämie resultiert, Nicht der Reiz adaptiert sich dem Gewebe, sondern 
das Gewebe wird eintretenden Falles umgeprägt. Die Art des leukämischen Reizes 
ist die Dominante der resultierenden leukämischen Hyperplasie und hyperplastischen 
Zeilbildung, nicht die determinierte Zellbildungerichtung der befallenen Gewebe 
und Differenzierung ihrer makrolymphozytären Keimzellen. 

Nicht die Art und Ausbreitung des präformierten spezifisch differenzierten 
Gewebes ist massgebend für die Entstehung und Ausbreitung der einen oder 
sadern Leukämie, sondern einzig die Natur, d. h. die spezifisch zytoplastische 
Einwirkung des jeweiligen leukämischen Reizes, und die entstehende lymphadenoide 
oder myeloide Wacherung ist eomit unabhängig von der Präexistenz präformierten 
lymphadenoiden oder myeloiden Gewebes. 

Soweit also die Leukämien nach unserer Ausführung als Systemerkrankungen 
aufzufassen sind, liegen nicht Systemerkrankungen präformierten Lymphadenoid- und 
Myeloidgewebes vor, sondern Systemerkrankungen des bämatopoetischen Gesamtappa- 
rates, dessen einzelne Gewebsmodalitäten dadurch miteinander verwandt sind, dass 
in ihnen gleichartige funktionell indifferente Stammzellen, die Grossiymphozyten 
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vorkommen. Danach sind auch die genannten geweblichen Metaplasien und 
Transformationen des myeloiden Gewebes in makrolymphadenoides und des 
lymphadenoiden Gewebes in makrolymphoides Keimzentrumszeilgewebe eigent- 
lich nicht Metaplasien, ebensowenig wie es Entdifferenzierungen und embryo- 
nale revolationistische Rückschläge sind, sondern vom zytologischen Standpunkt 
aus einfache Hyperplasien der präformierten Grossiymphozyten ohne jede 
zytoplastische Metaplasie und Differenzierung sei es zu Mikrolymphozyten 
oder Myelozyten. Die Keimzellen geben ihren temporären Übergangscharakter 
auf und erlangen eigenem Zellartscharakter, indem sie ihre progressiven 
spezifischen Differenzierungen einstellen. Echte Metaplasien sind dagegen die 
Umwandlung des Myeloidgewebes in Lymphadenoidgewebe und des Spiemoid- 
gewebes in. Myeloidgewebe; hier erleiden die befallenen makrolymphozytären Keim- 
zellen eine parafanktionelle Aberration von der Norm und plastische Umprägung 
gemäss der zytoplastischen Natur des sie befallenden Reizea. Vom zytologischen 
Standpunkt handelt es sich bei den Leukämien der haematopoetischen Gewebe also 
nicht eigentlich um entstehende gewebliche Hyperplasien, sondern um vermehrte 
Bildongen oder Zellumbildungen der Keimzellen, deren weitere Folge wohl eine 
Gewebshyperplasie oder Hypermetaplasie ist. Dadurch, dass sich die Keimsejlen 
mehren, kommt es za übermässiger Gewebsbildung und auch umgekehrt müssen 
sich die Keimzelle vermehren, um das Gewebe in Hyperplasie zu versetzen. Denn 
die leukämischen Reize sind nicht einfach rein hyperplastische Reize, sondern 
vor allem spezifisch zellbildende Reize, wie die sonstigen normalen und 
pathologischen auch, und unterscheiden sich von diesen nur dadurch, dass sie 
ausserdem noch hyperplastisch sind. Also die eigentliche Grundlage ist die 
progressive Zellbildung oder Umbildung. Die Hyperplasie des Gewebes ist 
die daraus bei quantitativer Steigerung resultierende Folge. Es kann solche Leu- 
kämie, d. h. Hyperplasie also mehr an eine sonstige einfache, immerhin aber patho- 
logisch-toxische aberrative Zellbildung sich anschliessen, oder aus ihr hervorgehen. 

Wir hatten diese Erscheinungen schliesslich so gedeutet und in die Formel 
gebracht, dass zwar stets in systematischer Weise die ubignitären retikulärgeweb- 
lichen parenchymatösen Keimzellen universell oder nur in einzelnen hämatdpoe- 
tischen Organen oder Geweben befallen werden, ganz gleich welcher Art 'der 
leukämische Reiz ist, dass man aber doch zweierlei Arten von leukAmischen 
Reizen zu unterscheiden hat, von deren besonderer (spezifsch zytoblastischer) 
Natur in erster Linie die Form der resultierenden Leukämie abhängt. 
Nicht die histologische Natur, die präformierte Art der vom leukämjschen Reiz 
befallenen Gewebe ist massgebend für die Art der resultierenden Leükämie, denn 
vielfach hyperplasieren diese Gewebe nicht als solche, in ihrer präformierten Art; 
sondern, da sie vielfach metaplastisch, d. b. vorher metaplasiert. und umgestimmt 
byperplasieren, ist in erster Linie die spezifisch zytoblastische Natur 
des lenk&mischen hyperplastischen Reizes, in zweiter Linie aber nicht 
die präformierte Art des befallenen Gewebes, sondern allenfalls die zytoplastische 
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immanente zytoplastische Potenz der in dem jeweiligen Gewebe vor- 
handenen, vom Reiz befallenen Keimzellen für die Art der resultierenden 
Hyperplasie massgebend. Dieser zweite Faktor ist ebenfalls von Wichtigkeit, denn 
wenn ein geeignetes Reaktionsvermögen der Grosslymphozyten auf die spezifisch 
zytoblastische Art des hyperplastischen Reizes fehlt, dann verhalten sie sich völlig 
refraktär. So geraten bei myeloider Leukämie dfe lymphadenoiden Keimsellen nicht 
mit in Hyperplasie, geschweige dass sie sich myeloplastisch, parafunktionell aber- 
rierend betätigen. Im übrigen aber reagieren die befallenen Keimzellen des myeloiden 
sowohl wie des splenoiden Gewebes myeloplastisch, während der Iymphozytoplastische : 
leukämische Reiz die lymphadenoiden wie myeloiden Keimzellen zar Mikrolympho- 
byperplastik anhält, 

Bei der aus embryonalen Zeiten her bestehenden gewebsphylogenetischen 
Veewandschaft der verschieden differenzierten hämatopoetischen Organe erklärt diese 
Anschauung so zwanglos alle Formen der leukämischen Metaplesic. Man muss nur 
voraussetzen, dass die ubiguitären morphologisch homologen Stammzellen überall 
mehr oder weniger indifferent und plurivalent sind, verschiedene zellbildende 
Potenzen in sich vereinen, aber im Laufe der postembryonalen Zellbildungsbetätigung 
funktionell nicht absolut isodynom, in ihrer indifferenten Variabilität nicht völlig 
Aquivalent geblieben sind, sondern dass sich durch die gleichmässige und in der Norm ein- 
seitig fortgesetzte Betätigung mit der Zeit in einer grösseren oder geringeren Indifferenz . 
ein gewisser Grad von spezifizierter funktioneller (nicht morphologischer) Differen- 
zierung heransgebildet hat. So können die lymphadenviden Grosslymphozyten ausser 
Mikrolymphozyten allenfalls nur nur noch Splenozyten produzieren, während die lienalen 
Splenezyten auch Myelozyten, die medullären Stammzellen aber, wie zu embryonalen 
Zellen, Myelozyten, Splenozyten und Mikrolymphozyten zu bilden imstande sind. 

Diese in der Norm unter ganz bestimmten Zellbildungsbedingungen bestehende 
funktionelle Betätigung wird dann in der leukämischen Reizung je nach der 
immanenten Variabilität und Anpassungéfähigkeit an den nenen Reiz umge&ndert; 
es kommt so zu den leukämischen Metaplasien, den zytoplastischen Umprägungen 
im Sinne der spezifischen Art des wirkenden leukämischen Reizes. 

Da nun in erster Linie, ebenso wie unter der normalen Zellbildung, die 
indifferenten Grossiymphozyten als das Substrat auch der krankhaften Zellbilduig 
und Vermehrung angesehen werden mfissen, so hat man eigentlich im zytologischen 
Binne nicht nach dem Sitz der Noxe oder der Art des befallenen wnchernden 
Gewebes lymphadenoide und myeloide Hyperplasien zu unterscheiden, sondern in 
jedem- Fall nur Keimzellhyperplasien. Dieselben sind allerdings reine blosse 
Hyperplasien nur in den akuteren Fällen der Makrolympholeukämion, bei den 
beiden chronisehen Leukämieformen oder genau genommen Makrolymphohyper- 
metaplasien, metaplastische Hyperplasien der Keimzellen, mit einer besonderen 
Metaplasie entweder zu Mikrolymphozyten oder zu Myelozyten. 

Da also die Bezeichnung myeloide und lymphadenoide Leukämie nieht be- 
agen soll welches oder wie beschaffenes vom leukämischen hyperplastischen Reize 
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befallenes Retikulärgewebe in Hyperplasie verfällt, sondern lediglich bessgt, ia 
welcher Form irgendwelches vom leukämischen Reiz befallenes Retikulärgewebe ia 
Wucherung gerät, so sind diese von der histogenetischen Betrachtung abstrahierten 
Bezeiehnungen besser fallen zu lassen. Denn der leukämische Reiz ist nieht nur 
hyperplastisch, sondern daneben auch spezifisch zytoplastisch und somit, 
gemäss der vorhandenen Variabilität der zufällig befallenen Keimzellen auch im 
stande, heterotrope Zytoplasien, zytoplastische Metaplasien auszulösen. Es 
dürfte daher richtiger sein, die beiden Formen der Leukämie, 
statt nach der Art des wachornden Gewebes, nach der zyto- 
plastischen Art der Gewebswucherung auslösenden Reize zu be- 
nennen und zu unterscheiden. 


Je nach der besonderen lymphoplastischen oder myeloplastischen Natur des 
leukämischen Reizes resuitiert also Lymphozyten- oder gemischtzellige Leuk&mie, 
mit mehr oder weniger Keimzellen je nach der Akuität des Reizes, und statt 
einer lymphadenoiden und myeloiden Leukämie würde man dem- 
nach besser „Iymphoplastische“ (lymphohyperplastische) und „myelo- 
plastische“ Leukämie zu unterscheiden haben. 


Diese Bezeichnung umgreift auch die leukämischen Metaplasien des myeloiden 
Gewebes in lymphadenoides bei der Iymphadenoiden, bzw. des splenoiden Gewebes 
in myeloides bei der myeloiden Leukämie, und macht eine besondere Erklärung 
dieser Metaplasie neben der leukämischen Gewebshyperplasie unnötig. Sie besagt 
nicht so, welches Gewebe in Wucherung gerät, als in welcher Form die Gewebe- 
wacherung sich vollzieht, weléhe Zellformen in den wuchernden Geweben 
gemäss der besonderen Natur des Zellbildungsreizes gebildet werden; 
sie legt den Nachdruck nicht auf die Gewebshyperplasie als solche, als vielmehr 
auf die besondere Zytoplasie, die Art der Hyperplasie. 


Die leukämischen Reize unterscheiden sich von den sonstigen Zellbildungs- 
reizen im wesentlichen durch die stärkere extensiv und intensiv vermehrte Zell- 
produktion; von der normalen Zellbildung durch die Extensität, d. h. die hetero- 
topen Metaplasien, welche Abweichung die Folge einer toxischen Beeinflussung der 
Zellbildung ist; von der toxischen Zellbildung noch obendrein durch die Intensität, 
d. h. eine Hyperplasie. Bei der Leukämie ist also zu einer toxischen Cytoplasie 
noch Hyperplasie getreten, eine heterotope Cytometaplasie in Hyperplasie geraten, 
es besteht gegenüber der Norm einmal heterotope und zweitens quantitaiiv ver 
mehrte hypernome Cytoplasie. 

Da nun so die Art der resultierenden Zellbildung in erster Linie * von | der 
vytoplastischen Art des leukämischen Reizes abhängt, der der resultierenden 
Zellbildung seinen zytoplastischen Stempel aufprägt, so wird dieser Beiz je nach 
seiner spezifischen Art und je nach der vorhandenen Anpassungsfihigkeit, dem meta- 
plastischen Vermögen der Art und dem Grade der in dem zufällig befallenen Gewebe 
vorhandenen Grosslymphozyten an gewissen Orten. die normale Zellbildung bloss 
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vermehren, aber an anderen Orten sie metaplastisch umprägen und ibr so sein 
eigenes spezifisch zytoplastisches Gepräge aufdrücken. 

‘Da ferner alle beiden Formen der Leukämie, die lymphoplastische sowohl wie 
die myeloplastische eigentlich Keimzellleukämien, Hyperplasien der Keimzellen sind, 
so besagt diese neue Atiologisch-zytologische Bezeichnung gleichzeitig und vor 
allem, ob die hyperplasierenden Grosslymphozyten in zytalogischer Hinsicht lym- 
phometaplastisch oder myeloplastiseh während ihrer Hyperplasie tätig sind. Nicht 
welche Gewebsformationen wuchern; sondern welche Gewebsformationen aus der 
zytoplastischen Wucherung resultieren. Aber auch hier gilt der Satz, dass die 
akute Keimzellleukkmie oder Makrolymphohyperplasie nicht durch einen besonderen 
drittén eigenen Jeuk&mischen Reiz erzeugt werden, sondern blosse Abart entweder 
der ‘tymphoplastischen oder myeloplastischen Hyperplasie ist. Bei der akuten 
makrolymphozytaren Hyperplasie besteht nur Makrolymphozytenhyperplasie ohne 
Tymphoplastische oder myeloplastische Zytometaplaie; die Grosslymphozyten erlangen 
eigenen zellartlichen Dauercharakter, bei der lymphoplastischen und myeloplastischen 
typischen Leukämie funktionieren sie auch während der Hyperplasie zytometa- 
plastisch, haben also nur den Wert temporärer unreifer Übergangszellen. 

Die beiden (akuten) makrolymphozytären Leukämien kommen hiernach da. 
durch zustaude, dass die auf jeden Fall von irgend einen der beiden zytoplastisch- 
hyperplastischen Reize befallenen Stammzellen ihre sytometaplastische Differenzie- - 
rung einstellen und zwar im einen Fall ihre myeloplastische Differenzierung, im 
anderen Fall ihre lymphoplastische Differenzierung, zu Gunsten der blossen Hyper- 
plasie und infolge der übermässigen hyperplastischen Anforderungen des aus 
16senden zellbildenden Reizes. Jedenfalls aber sind auch sie ebenfalls verursacht, 
wie die chronischen Leukämien, durch zwei Arten versehieaener Reize, und wie 
die chronischen Leukämien sind auch sie zu trennén in eine myeloplastisehe und 
eine lymphozytoplastische Form, eine aus myeloplastischer und eine aus lympho- 
plastischer Reizung hervorgehende Form, welche der entsprechenden chronischen 
Form als akute Abart zuzuteilen ist. Es gibt nicht eine einheitliche akute makro- 
Iymphohyperplastische, und zwei chronische mikrolymphohyperplastische und myelos 
hyperplastische Formen, sondern nach der befallenen Zellart nur zwei makro 
lymphohyperplastische Leukämiearten, die in zytobyperplastischer Hinsicht ent» 
weder zur Lymphometaplastik oder Myeloplastik’ tendieren, dic beide sowohl 
ehronisch wie akut auftreten, aber nur ‘beim chronischen Verlauf diese Zytoplaste 
hervortreten lassen. Oder mit anderen Worten, es gibt nach der Art der aus 
jösenden Reize in zytoplastischer Hinsicht nur zwei, lymphoplastische oder myelo» 
plastischer Hyperplasien, die gelegentlich und akzidentiell bei sehr akuter Reizung 
trotz zytometaplastischer Tendenz als reine Hyperplasien imponieren. 

Da die auf jeden Fall bei Leukämie befalienen Keimzellen überall morpho 
logisch zufällig gleich sind, so sind hämatologisch auch die beiden akuten Leu- 
kämieformen gleichartig. Sowohl auf den myeloplastischen wie den lymphoplastischen 
lenkänıiseh-hyperplastischen Reiz hin resultiert, wenn derselbe besonders akut ist, in 
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beiden Fällen die gleiche makrolymphozytäre Leukämie im hämatologischen Sinne; 
ein besonderer eigener makrolymphohyperplastische Reiz ist aber 
neben den beiden anderen leuk&mischen Reizen trotzdem nicht anzu- 
nehmen. 

Die von A. Wolff und Michaelis beschriebene Lymphoidzelllenkimie führt 
dieselben Grossiymphozyten wie die typisch akute lymphadenoide Leukämie von 
A. Fraenkel!) und die von Veszprémy und Schultze beschriebenen und ab- 
gebildeten Myeloblasten*) sind lediglich etwas mehr ansgebildete und gealterte 
(leukosytoide) Grosslympbozyten. 

Somit haben wir klinisch hämatologisch alle fortlaufenden Übergänge von 
akuter Keimzellleukämie einerseits zu chronischer Mikrolymphozytenleukämie, anderer- 
seits zur typischen gemischtzelligen Leukämie zu erwarten, und es ist klinisch 
ebenso richtig, die Keimzellleukämie als atypisches Endprodukt der , entdifferenzierten “ 
Myeloidgewebshyperplasie aufzufassen, wie als atypisches Endprodukt der Hyper- 
plasie lympbadenoiden Gewebes, bzw. man kann auch aus der chronischen Lympho- 
zytenleukämie schliesslich eine „Myeloblastenleukämie“ ableiten. 

Genau genommen sollte man aber nicht eigentlich von der akuten Keimsell- 
leukämie Übergänge konstruieren zu den beiden chronischen Leukämieformen, wie 
es klinisch nahe liegt, sondern umgekehrt sich vorstellen, dass die beiden chroni- 
schen Leukämieformen mit zunehmender hyperplastischer Reizung variieren und 
sich entdifferenzieren, indem jbre spesifisch zytoplastische Zellbildung so unvoll- 
kommen wird, dass schliesslich nur die reine Keimzellhyperplasie restiert und 
so bei beiden allmählich das im Prinzip gleiche hämatologisch-zytologische Blut- 
bild resultiert. 

Die Keimzellleukämie als solche hat eben keine eigene patho- 
logische Daseinsberechtigung, ist weder pathologisch histologisch, noch zyto- 
logisch noch ätiologisch ein eigenes Krankheitsbild für sich (höchstens nur klinisch 
nach dem bämatologischen Symptom), sondern sie ist als blosse Unterart an- 
zusehen je nachdem bald der lymphoplastischen, bald der myeloplas- 
tischen Leukämie; aie ist nur ein zufällig entstehendes Bild von nur klinischer 
Besonderheit, und es gelten für sie im übrigen alle Gesetze, die. wir oben für die 
anderen Lenkämieformen entwickelt haben, 

Wir haben in Fortsetzung II erörtert, in welcher Weise eine akute makro- 
lymphozytäre Leukämie als atypische Varietät aus der typischen chronischen 
Form hervorgeht; nämlich nicht dadurch, dass die Hyperplasie von den reifen 
Zellen durch „Entdifferenzierung“ derselben auf die unfertigen Zellen überspringt, 
auch nicht dadurch, dass durch die fortgesetzte Hyperplasie immer weniger reift 
und schliesslich nur noch entdifferenzierte unreife Vorstufen gebildet werden, also 
darch Erschöpfung der hyperplastischen Reaktion. Dies geschieht vielmehr da- 


t) Wie denn sich auch Naegelis Myeloblasten im Prinzip wie Ehrlichg Gross» 


lymphozyten verhalten. 
*) Welche vom Typus der Naegelischen Myeloblasten durehaus abweichen. 
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durch, dass die auch bel chronischer typischer Hyperplasie befallenen Keimzellen 
ihre zytoplastische Differenzierung zu reifen Zellen einstellen, oder, wie wir jetzt 
sagen können, dadurch, dass die spezifisch zytoplastische Reizbetätigung, die Reaktion _ 
auf die zytoplastische Komponente des leukämischen Reizes erlahmt, während die 
reine Hyperplasie der Keimzellen in unveränderter, womöglich noch vermehrter 
Stärke fortbesteht. 

Die Keimzellleakämien sind hiernach blosse atypische Abarten der in zyto- 
logischer Hinsicht als lymphoplastisch und myeloplastisch zu benennenden lymph- 
adenoiden bzw. myeloiden Leukämie. 

Diese von der zytologischen Betrachtung hergeleitete zytologische (funktionell 
zytoplastische) Bezeichnung der Leukämie hat vor der älteren histologischen Be- 
zeichnung der lymphadenoiden und myeloiden Leukämie verschiedene Vorzüge. 
Die histologische Bezeichnung ist bloss deskriptiv, die zytologische erscheint 
mehr ätiologisch, sozusagen von der Modalität des hypothetischen Reizes her- 
genommen. Dann ist sie in bezug auf unsere entwickelten thrombischm Vor- 
stellungen genauer und korrekter. Bei lymphadenoider und myeloider Wache- 
rung denkt man stets an eine byperplastische Vermehrung der reifen Paren- 
chymzellen, der kleinen Lymphozyten und Myelozyten; während es sich doch um 
vermehrte Neubildung als Keimzellen mithin auch um Keimzellwucherung handelt. 
Diese zytologische Beziehung lässt aber vor allem an die neoplastische Ver- 
mehrung dieser reifen Parenehymzellen aus unreifen Grosslymphozyten denken, 
verlegt somit die Vorstellung von der hyperplastischen Tätigkeit der reifen Zeilen 
nach der sytometaplastischen Betätigung der makrolymphozytären Keimgellen. 
Auch reife Gewebe wuchern allein dadurch in differensierter Form weiter, dass 
ihre anreifen Keimzellen sich vermehren und zytoplastisch betätigen. 

Ferner erweckt die Bezeichnung „myeloide Leukämie leicht die Vorstellung 
von einer Wucherung präformierten fertigen myeloiden Gewebes. Es präsumiert 
usd supponiert Wieser Ausdruck die Auffassung, als ob nar das präformierte 
Myeloidgewebe und nur in dieser rein primär myeloiden Form wuchert, während 
wir wissen, dass bei der myeloiden Leukämie auch Neoplasie von wucherndem 
Myeloidgewebe, Wncherung von neoplastischem (z. B.splenogenen) Myeloidgewebe 
statthat, und umgekehrt bei der lymphadenoiden Wucherung auch Myeloidgewebe 
lymphadenoid metaplasiert und dann als solches wuchert. Die zytologische Be 
ziehung umfasst also nicht nur die Wucherungen der als solche präformierten 
lymphadenoiden und myeloiden Gewebe, sondern auch die der neoplasierten Myeloid- 
gewebe, bzw. ihrer myelopotenten Muttergewebe, sowie die der der Lymphozyto- 
plastik fähigen metaplasierenden Gewebe. 

Ausserdem, indem sie so die Vorstellung von einer blossen Wocherung 
bloss der präformierten Gewebe d. h. der Gewebe in ihrer präformierten Art 
zerstört, vernichtet sie auch die der histologischen Bezeichnung anhaftende Vor- 
stellung, als ob der die lymphadenoide Leukämie verursachende leukämische i. e. 
hyperplastische Reiz rein elektiv bloss das Lymphadenoidgewebe befällt, dagegen 
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der die myeloide Wocherurg auslüsenda Reiz elektiv bless ins Myeloidgewebe 
gelangt. Wir dürfen anmebmen, dass der leukämische Reiz nicht nur bynerplastisch, 
sondern daneben auch spezifisch zytoplastisch und event. an bestimmten dispo- 
nierten Keimzellen metavlastisch sich betätigt, und dass der lymphadencide Wache- 
rung erzeugende, also lymphehyperplastische Reiz auch in Myeloidzewebe, der 
myeloplastische Reiz aber auch in Lymphadenoid- und Splenoidgewebe gelangt 
und hier tätig ist Dass also beide leukämischen Reise u. a, dieselben Keim- 
zellen befallen, ähnlich wie die verschiedenen Malariaerreger dieselben Erythro- 
zyten. Die resultierende Leukämie erhält eben ihre zytologisch histologische 
Erscheisungsform nicht nach der préformierten Art des befallenen Gewebes, 
sondern von dem zytoplastisehen Charakter des leukämischen Beizes gemäss der auf 
diesen Beiz ansprechenden Reizfähigkeit der befallenen indifferenten Keimzellen. 
Es kommt also nicht darauf an. welches Retikulärgewebe elektiv von der Leukämie 
befallen ist, sondern wie ein leukämischer Reiz in den verschiedenen retikulären 
Geweben sytoplastiseh einwirkt. Eine besondere Elektivität der Reize in bezug 
auf die einzelnen Retikulärgewebe dürfte also nicht bestehen. Es findet der lym- 
phorlastische Reis nicht pur im Lymphadenoidgewebe, sondern auch im Myeloid- 
gewebe Lebensbedingungen sozusagen, kano auch dorthin gelangen und ist nicht 
nor auf Lymphadenoidgewebe beschränkt: fraglich ist nur, ob er in dem he- 
treffenden Gewebe, in das er gelangt, Betätigungsbedingungen, d. h. reizungs- 
fülige auf seine spezifische Zytoplastik ansprechende Rezeptoren in den Keimzellen 
findet, So findet der lympheplastisehe Reit allerdings auch in den myeloiden 
Grosslymphdzyten (Myeioblasten) der Lymphoplastik fühige Rezeptoren, dagegen 
der myeloplastische Reiz ausser im Myeloidgewebe nur solche in den Keim- 
zellen des myelopotenten Splenoidgewebes, aber nicht in den lymphadenoiden Gross- 
jymphozyten. | 

Dieses erfordert eing etwas eingehendere Ausführung. 

Wir haben soeben im Laufe unserer Betrachtungen gesehen, dass bei der 
Iymphadenoiden oder Iymphozytären Leukämie nicht nur das präformierte Lymph- 
adenoidgewebe befallen wird und als solches wuchert, sondern z. B. auch das 
lymphadenoid metaplasieyte Knochenmark, das wir als nur aus reinem Myeloid- 
gewebe zusammengesetzt erachteten, d.h. in dem wir zwar ausser Myelozyten noch 
Spienozyten und grosse und kleine Lymphozyten, nicht aber eine den Malpighi- 
schen Follikeln analoge lymphadenoide oder splenomatise Quote anerkennen konnten. 

Während bei der akuten atypisch myeloiden Leukämie das medulläre Myeloid 
gowebe, das myeloide Knochenmark eine makrolymphozytire (myeloblastische) Meta- 
plasie erleidet, deren Zustandekommen wir im Teil II gelegentlich der Analyse 
der sog. ahaplanuschen Differenzierung näher besprachen, gerät dasselbe medulläre 
Myelvidgewebe bei Iymphadeuoider Leukämie in uniforme Iymphozytäre Netaplagie. 
und zwar im akuten Fall ebenfalls in die der akut-myeloiden Form gleich" 
makrolymphozytäre (makroiymphoide) Metaplasie, bei der chronischen Form aber in 
mikrolymphozytäre. (mikrolymphatische) Metaplasie. 
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Nach der gewebsdualistischen Ansicht erklärt sich dae Verhalten sehr „ein- 
fach® durch Annahme der blossen Wucherung zweier präformiert verschiedener, in den 
Organen koexistenter Gewebe mit verschieden differenzierten Stawmzellen, und die 
Metaplasien durch gegenseitizes Sichüberwuchern. Wir konnten aber in der Milz 
keine myeloiden Gewebereste, im Knochenmark keine lymphadenoiden und spleno- 
iden Gewebsquoten aterkennen, und mussten auch die myelogene Metastasierung 
in der Milz bei myeloider Leukämie aus Gründen der Analogie mit der lympha- 
denoiden Form, wo solche Metastasen fehlen, ala nicht für die Metaplasie wesent- 
ich in Betracht kommend hinstellen. Ferner konnten wir, bei der embryonalen 
Verwandtschaft lymphoiden und myeloiden Gewebes morphologisch differente 
besondere lymphaderoide und myeloide Stammzellen nicht anerkennen; weder 
konnten wir die gekirnten Myelocyten (Ehrlich, Helly), noch die ungekörnten 
Myeloblasten und Iymphoiden Markzellen als solche besondere myeloiden Mutter- 
zellen auffassen. Somit sahen wir uns genätigt zu behaupten, dass die Verhält- 
nisse uicht so ganz klar und einfach liegen, wie der rubrizierende Schematismus 
der dualistischeu Lehre es hinstellen möchte. Das Myeloidgewebe ist eben nicht 
einfach ein analoges und äquivalentes, nur Myelezyten bildendes Korrelat des nur 
Lymphozyten liefert den Lymphadenoidgewebes, sondern ein zugleich durch Myelo- 
zytesproduktion erweitertes Iymphadenoides und splegoides Retikulärgewebe, Da- 
durch erklären sich die Schwierigkeiten bei der Annahme echter, d. h, zytometa. 
plasmatischer intraparenchymatöser Metaplasien. . 

Bei der lymphadenoiden Leukämie besteht hiernach nicht nur hyperplastische 
Wucherung präformierten Lymphadenoidgewebes, präformierter Lymphoblasten mit 
oder ohne Metaplasie zu Lymphozyten, sondern noch eine echte metaplastische und 
gwar lymphoid-metaplastische Wucherang des Myeloidgewebes. Es besteht somit hier 
im Knochenmark keine Wucherung paramyeloiden, medullären Lymphadenoidgewebes, 
sondern es besteht in der Tat neben der Wucherung extrameduliären Lymphadenoid- 
gewsbes auch noch eine Wucherung nicht primär lymphadenoiden, extralymph- 
adenoiden d. h. des myeloiden Gewebes und dessen Grosslymphozyten. Nur in 
‘dem Sinne, als letzteres ebenfalls auch in lymphadenoider Form wuchert, kann 
man hier von lymphadencider Leukämie bzw. Hyperplasie Iymphadenofden Ge- 
webes reden. Es wuchert eben nicht nur Iymphadenoides Gewebe, sondern auch 
myeloides, in die lymphadenoide Form umgeprägtes metaplasiertes Gewebe, 

Es sind bei dieser Iymphadenoiden Leukämie also sowohl Iymphadenoide 
wie myeloide Grosslymphozyten befallen, trotzdem besteht keine "gemischte Leukämie, 
Denn letztere wuchern nicht als Myeleblesten funktionierend, sondern ebenfalls 
als Lymphoblasten. Es sind aber im Knochenmark bzw. Myeloidgewebe nicht nur 
die präformiert lymphoblastischen Grosslymphozyten befallen und wuchern als 
sölche (denn das. Myeloidgewebe bildet ja auch Lymphozyten und Splenozyten 
neben Myelöcyten, enthält also auch lymphoblastische Grosslymphoryten), sondern 
neben diesen auch die myeloblastischen Grosslymphocyten. Auch diese wuchern, 
aber sa Lymphoblasten umgeprägt, d. h. indem sie Mikrelymphoxyten produzieren, 
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Mit anderen Worten, der lymphoplastisch-leukämische Reis findet auch im 
Knochenmark adäquate Rezeptoren. Es ist daher, wie erörtert, richtiger, statt 
von lymphadenoider Leukämie lieber von lymphoplastischer Leukämie zu 
sprechen. 

Umgekehrt bei myeloider Leukämie kommt es zwar nur zur Wucherung von 
myeloidem Gewebe, allerdings nur myeloides Gewebe wuchert, aber nicht nur pıä- 
formiert myeloides, sondern tiberhaupt nur Retikulärgewebe in myeloider Form. 

Es wuchert hier schon nicht nur das myeloide Knochenmark, das medulläre 
Myeloidgewebe, sondern auch extramedulläres Myeloidgewebe; so gerät z. B. das 
eplenoide Pulpagewebe der Milz in myeloide Metaplasie und wuchert in dieser; 
das spezifische Pulpagewebe gerät tm myeloide (myeloplastische) Metahyperplasie. 
Der myeloplastische Reiz findet also auch in den Splenozyten bzw. makrolympho- 
zytären Spienoblasten (und den histiogenen perivaskulären Makrolymphozytoidzellen 
des Milzstroma) adäquate Substrate. Entsprechend kann man wohl anch an- 
nehmen, dass bei der myeloiden myelopiastischen Hyperplasie und Leukämie nicht 
ntür die präformierten Myeloblasten (myeloblastische Grossiymphozyten) des Myeloid- 
gewebes hyperplasieren und reifen, sondern auch die myeloiden Splenoblasten, die 
splenoblastischen Grossiymphozyten des Knochenmarks, nachdem sie zu Myelo- 
blasten umgeprägt sind, d. h. indem sie sich vermehren und dabei zu Myslozyten 
umwandeln. 

Diese Form der Leukämie, bestehend aus Wucherang myeloiden Gewebes, be- 
steht somit nicht in blosser Wucherung präformierten Myeloidgewebes, sondern auch 
in der myeloiden Wucherung, in myeloider Metabyperpiasie myelopotenten, myeloid 
metaplasierten Gewebes, Diese myeloide Leukämie ist also richtiger, statt nach 
dem befallenen und wuchernden Gewebe, nach der Art des die Wucherung aus- 
lösenden leukämischen Reizes als myeloplastische Leukämie zu benennen. 

Dagegen verhält sich das parasplenoide lymphatische Follikulargewebe gegen 
den myeloplastischen Reiz völlig refraktär und immun; die lymphadenoiden Gross 
lymphozyten reagieren hier nicht, geraten nicht in Wacherang und nicht in Myelo- 
metaplasie (Fall Schultze). 

Im Lymphadenoidgewebe findet der myeloplastische Reiz also keine ge- 
eigneten Angriffsbedingungen, womit aber nicht gesagt ist, dass er nicht überhaupt 
auch in der pathogenetischen Verbreitung dorthin gelangt; aber es besteht Immu- 
nität infolge Rezeptorenmangel. Ähnlich erscheint das Splenoidgewebe reaktionslos 
„aplastisch“ gegenüber dem lymphoplastischen Reiz. 

Es dürfte also trotz aller Plurivalenz der morphologisch homologen Gross- 
lymphozyten diese Plurivalenz keine überall gleichmässig extensive sein. Vielmehr 
scheinen die lymphadenoiden Grosslymphozyten nur als Lymphoblasten und Splenc- 
blasten funktionieren zu können, nicht als Myeloblasten; die splenoiden nur als 
Splenoblasten und Myeloblasten, nicht als Lymphoblasten, während das Myeloid- 
gewebe Lymphozyten, Splenozyten und Myelozyten produzierte Aber auch hier 
scheinen bei lymphoplastischen Reizen nur die Lymphoblasten und Myeloblasten, 
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bei splenoplastischen nur die Lymphoblasten, Splenoblasten und Myeloblasten, bei 
myeloplastischen nur die Splenoblasten nnd Myeloblasten zu reagieren. 

Ganz ebenso reagiert das auch Lymphozyten enthaltende Myeloidgewebe 
zwar auf Lympholysine ebensc wie das Lymphadenoidgewebe, aber umgekehrt auf 
Myelolysine reagiert nur das Myeloidgewebe (und myelopotente Splenoidgewebe), 
nicht aber das myeloaplastische Lymphadenoidgewebe [Flexner, Foa, Woltmann]. 

Hieraus hätten wir den Schluss’ abzuleiten, dass das Myeloidgewebe zwar 
lymphoplastische Potenzen besitzt, das Lymphadenoidgewebe aber keine myelo- 
plastischen Potenzen. Oder mit anderen Worten, die myeloiden Grosslymphozyten 
können auch als Lymphoblasten funktionieren und Lymphozyten produzieren, was 
sie z. T. schon normalerweise in der Norm tun; die splenoiden Grosslymphozyten 
haben ebenfalls schlummernde myeloplastische Potenzen; dagegen die lymphadenoiden 
Grossiymphozyten sind einseitiger oder wenn man will höher spezifiziert, nicht so 
anpassungsfähig an den jeweiligen Reiz, 

Wir sehen also hier, dass der lymphoplastische Reiz auch ins Myeloidgewebe 
gelangen kann und daselbst Iymphadenoide Hyperplasie erzeugt, dass aber der 
myeloplastische Reiz extramedullär nur in der splenoiden Gewebsquote der Milz, 
nicht aber im ubiquitär verbreiteten Lymphadenoidgewebe geeignete Rezeptoren 
seiner Betätigung findet. 

Die Art der resultierenden Leukämie hängt also anch hiernach weniger von 
der histologischen Natur des befallenen Gewebes, als von der Art des leukämi- 
schen Reizes ab, ihre histologische Ausbreitung weiter aber von der 
funktionellen Beschaffenheit und Anpassungsfähigkeit, dem Reaktions- 
vermögen der in den befallenen Geweben vorhandenen Keimzellen. 
Bei myeloplastischer Reizung geraten die myeloiden Stammzellen in einfache Hyper- 
plasie, bzw. verharren in ihrer nativen Myelometaplasie oder Myeloplastik nur in 
noch vermehrtem Masse, dagegen die splenoiden Stammzellen werden umgeprägt, 
geben die Splenoplasie auf und geraten unter Hyperplasie in Myeloplastik, byper- 
plasieren, indem sie myeloplastisch funktionieren. 

Ist der Reiz sehr virulent und intensiv, so ist diese myeloplastische Meta- 
plasie sehr unvollkommen, es resultiert bloss atypische Myeloplastik, d. h. eigentlich 
Myeloaplasie, Makrolymphozytenhyperplasie ohne myeloplastische Metaplasie. Bei 
akuter leukämischer Reizung restiert nur die hyperplastische Reizung, während 
die spezifisch zytoplastische unvollkommen wirksam wird. 

Aber auch für die atypischen makrolymphoiden Metaplasien, deren ja, wie 
wir eahen, zwei, eine myeloplastische und eine lymphoplastische zu unterscheiden 
sind, gilt das Gleiche wie für die typischen d. h. chronischen Formen; sind sie doch 
nur Abortiva der letzteren. Also auch hier folgt das Verständnis der verschiedenen 
geweblichen Verbreitung aus der Analyse des verschiedenen Reaktionsvermögens 
der verschiedenen grosslymphozytären Keimzellen aut den spezihech lymphoplastischen 
oder myeloplastischen Reiz, 

Wäre das Wesen der Leukämic nur Hyperplasie, so richtete sich die. resul- 
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tierende Leukämie nach dem befalienen Gewebe, und entsprechend gäbe es auch 
nur Eine Art von Keimzellleukimie. Da die Leukämie aber das hyperplastische 
Ausarten eines zytoplastischen Reizes ist, richtet sich die Art der resultierenden 
Leukämie nach der zytoplastischen Potenz des Reizes, nach Massgabe der Dis- 
position der Keimzellen für diesen jeweilig Iymphoplastischen oder myeloplastischen 
Wucherungsreiz. Weil die Leukämieu Hypeiplasien sind, sind die Keimzellen be- 
fallen; weil diese Hyperplasien zugleich spezifisch zytoplastische Wirkung haben, 
sind in jedem Fall andere und verschiedene Keimzellen befallen. 

Bei akuter Makrolymphozytenleuk&mie zeigt die makrolymphoide 
Metaplasie diejenige gewebliche Vorbereitung, welche die entsprechende 
typische chronische Form der Reizung haben würde. 

Obwohl also bei makrolymphoider Leukämie lediglich Keimzellhyperplasie 
ohne zytometaplastische Differenzierung besteht, so sind doch nur diejenigen Keim- 
zellen ergriffen und in Hyperplasie versetzt, welche auf die spezifisch zytoplastische 
Komponente des hyperplastischen Reizes ansprechen würden. 

Es ist somit die Art der makrolymphoiden atypisch Iymphadenoiden Meta- 
plasie dem Wesen, dem Ursprung und der geweblichen Ausdehnung nach von der 
Reduktion in myeloblastisehes Keimzellgewebe zu unterscheiden, wie sie sich bei 
der atypischen Varietät der akuten myeloiden Wucherungen findet. 

Bei der akuten lymphoplastischen Varietät nämlich hyperplasieren selbst- 
redend auch die myeloiden Lymphoblasten (lymphoplastischen Grossiymphozyten), 
während die Myeloblasten (myelozytoplastischen Grosslymphozyten) erst zu Lympho- 
blasten ungestimmt werden und erst als solche hyperplasieren. 

Anders bei der myeloplastischen Form. Hier hyperplasieren nur die myelo- 
plastischen myeloiden Grosslymphozyten und ferner die makrolymphozyt&ren Spleno- 
blasten, nachdem sie zu Myeloblasten transformiert sind. Dagegen verhalten sich 
die lymphadenoiden Grosslymphozyten indifferent passiv und roaktionslos, 

Dieses für die makrolymphoiden Varietäten entwickelte Verhalten folgt aus 
der verschiedenen geweblichen Ausbreitung der typischen chronischen Leukämien, 
wie sie z. B. das Verhalten des Falles Schultze gegenüber den Postulaten von 
Pinkus für die akute grosslymphozytire Leukämie zeigt. 

Dieses wäre unseres Erachtens die Erklärung für die Erscheinungen der 
leukämischen Metaplasie, der Umprägung des histologischen Charakters der Zyto- 
blastik und der funktionellen Aberration. Dieselben sind begrändet in der funk- 
tionellen Multipotenz der indifferenten Grosslymphozyten, welehe ihnen als 
solche allen gemeinsam ist, immerhin in den einzelnen Organen durch langdauernde 
Anpassung und Vererbungen im einzelnen differiert. So können die lymphadenoiden 
Grossiymphozyten bloss Mikrolymphozyten und Splenozyten, die splenciden Gross- 
lymphozyten Splenozyten und Myelozyten, die myeloiden Grossiymphozyten aber 
Myelozyten, Splenozyten und Lympbozyten produzieren. 

In welcher Weise sie gerade funktionieren, das hängt von der Örtlichkeit 
ihres Vorkommens, bzw. von den daselbst herrschenden normalen oder patho- 
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logischen zytoblastischen Reizen ab. Auf diese Weise kommt auch die normale 
Differenzierung des embryonalen, Myelozyten und Lymphoryten produzierenden 
Retikulärgewebes hier in Lymphadenoidgewebe, dort in Myelozyten reiches spezi- 
fisches Myeloidgewebe zustande. 

Entsprechend die leukämische Zellbildung. Bei myeloider Leukämie, so muss 
man.sich vorstellen, herrscht in der Pulpa ein dem spezifisch zytoplastischen Wesen 
nach ähnlicher zellbildender Reiz, wie er in der Norm im Knochenmark statthat, 
der indessen bei Leukärdie ausserdem quantitativ über jedes zweckerfüllende Mass 
hinwegschiesst. Er wirkt nicht limitiert regenerativ, nur den Ersatz für myeloly- 
sierende Leukozytose und Myelozytose myelelysierte Myelozyten deckend, auch nieht 
reaktiv als Abwehr für eine Noxe (nach K. Ziegler als Reaktion auf eine 
primäre Atrophie des Lymphadencidgewebes). Bei lymphadenoider Leukämie herrscht 
umgekehrt im Knochenmark ein zellbildender Reiz von der Art, wie er sonst nur 
in den Ortlichkeiten der Lymphzellbildung sich geltend macht. Er kann sich {n 
der Weise geltend machen kraft der den Grosslymphozyten, auf die er trifft, 
ianewobnenden funktionellen Variabilität, die sie aus embryonalen Zeiten her 
besitzen. 

Nach dieser Auffassung wäre also der leukämis:he zelibildende Reiz nicht 
der zytoplastischen Natur nach von dem normalen Zelibildungsreiz, sondern nur 
durch seine Heteronomie, Quantität, Extensitit und Intensität seines Effektes ver 
schieden. Denn auch der normale zeilbildende Reiz wirkt je nach seiner Natur 
lymphoplastisch oder myeloplestisch 

Auch dass der leukämische Reiz heterotop an aussergewühnlichen Stellen 
Zellen hervorbringt, wo sie normal micht oder weniger entstehen, Myelozyten in 
der Milz, Lymphozyten im Knochenmark, ist nichts wesentlich Besonderes und 
speziell Leukämisches; die verschiedensten toxisch-infaktiösen Noxen bewirken schon 
derartige heterotope Metaplasien. Also nicht in der spezifischen Leukozytoblastik 
als solcher, in der Lympho- und Myeloplastik, auch nicht in der metaplastischen 
Lvmpho- und Myeloplastik herotop an aussergewöhnlichen Orten liegt das eigent- 
liche Wesen des leukämischen Prozesses; auch nicht in der symptomatischen Biut- 
alteration, welche bei der artgleichen Pseudolenkämie ja fehlen kann, auch nicht 
in der konstitutionellen Generalisierung, welche sich auch bei maligner Granulo- 
matose, bei Myelom und Morbus Hodgkin findet, sondern in der schrankenlosen 
und eigentlichen vnaufhörlichen zytoblastischen Zellbildung, also der Hyperpiasie. 
Die Hyperplasie unterscheidet die leukämische Zellbildung von der normalen und 
toxischen; von der normalen Zeilbildung ist die leukämische aber nicht einfach 
durch diese Hyperplasie unterschieden, wie wir sehen, da ja die Leukämie nicht 
auf blosser Hyperplasie präformierter Gewebsbildungen beruhen, sondern noch 
obendrein durch die metaplasierende Heterotopie, die sie mit den toxischen Zell- 
bildangsprozessen und Gewebereaktionen teilt. Somit ist die leukämische Hyper 
plasie jedenfalls eine Zytoplasie auf toxischer Grundlage und unterscheidet sich 


von sonstigen toxischen Zytoplasie bloss noch durch das Moment der Hyperplasie, 
24” 
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Der lenkämische Reiz wirkt nicht nur einfach zytoblastisch, sondern schran- 
kenlos byperplasierend, es ist ein im Wesen hyperplastischer Reiz, der nebenher 
im besonderen lymphoplastisch oder myeloplastisch ist; oder es ist ein Iyınphe- 
oder myeloplastischer Reiz, welches (vielleicht bei bestimmt disponiertem Substrat) 
nicht bloss einfache Myelo- oder Lymphozytoblastik, sondern Myelo- oder Lympho- 
hyperplasie auslöst, bei dem also noch eine hyperplastische Komponente zu der 
spezifisch zytoplastischen binzutritt. 

Man muss also die beiden Komponenten der Wirkung eines leukämischeu 
Reizes, die einfach zytoblastische Lymphoplastik und Myeloplastik, selbst an hetero- 
topen Örtlichkeiten wirkend und hier Metaplasie erzeugend, trennen und ausein- 
anderhalten von der zweiten eigentlichen, spezifisch leukämischen, hyperplastischen 
Komponente. 

Rekapitulieren wir also unsere eben gemachten Feststellungen kurz im Zu- 
sammenhang. Danach beruhen die zwei Arten von Leukämien also nicht einfach auf 
Hyperplasie zweier verschiedener gewebsartlich präexistenter Grwebe; es gibt nicht 
eine lymphadenoide Leukämie, beruhend auf Hyperplasie lediglich präeristenten 
Lymphadenoidgewebes und eine myeloide, entstehend durch Hyperplasie präexistenten 
Myeloidgewebes; nicht die präformierte Ausbreitung der Gewebsarten, nicht die 
präformierte Art des vom lenkämischen i, e. hyperplastischen Reiz getroffenen 
Gewebes ist massgebend für das resultierende Bild leukämischer Gewebswucherung, 
für die gewebliche Ar* der resultierenden Leukämie; die Art und Form der 
resultierenden Leukämie hängt nicht ab von der zytoblastischer Art des präfor- 
mierten in dem Gewebe wirkenden normalen Zellbildungsreize, ist nicht eine 
blosse Verstärkung derselben, sondern ist vielmehr Resultat und Koöffeht zweier 
Faktoren, einmal abhängig von der spezifisch zyt"plastischen Art des 
hyperplastisch wirksamen Reizes, ferner von dem Reaktionsvermigen 
der von dem leuk&mischen lymphoplastischen oder myeloplastischen 
Reiz befallenen Gewebszellen. Denn da bei allen Arten von Leukämien stets 
in erster Linie die Grosslymphozyten befallen sind, so ist das resultierende leuk&misch: 
Bild abhängig, ausser von der zytoplastischen Art des leukämischen Reizes auch 
von der variabeln oder spezifizierten Natur, von der grösseren oder geringeren Pluri- 
valenz, von der artlich besonderen zytoplastischen Potenz, dem spezifisch funktionellen 
Reaktionsvermögen der vom hyperplastischen Reiz befallenen germinativen Kein- 
zellen. Beide Arten von leukämischen Reizen finden überhaupt nur an den makro- 
lymphozytären Keimzellen des Retikulärgewebes ihre adäquaten Angriffspankte und 
reaktionsfähigen Rezeptoren. Ist der Reiz nun ein ..mphoplastischer, so findet er 
an den Grosslymphozyten des Lymphadenoidgewebves und Myeloidgewehes geeignete 
Reaktionsobj.kte and Wirkungsbedingungen, ist es aber ein myeloplastischer, 50 
kann er sich nur im Myeloidgewebe oder extramedullär allenfalls auch in der myelc- 
potenten Milzpulpa in der ihm adäquaten Weise betätigen, dagegen sind die Gross- 
ivmphozyten des etwa befallenen Lymphadenoidgewebes durch :'ezeptorenmangel 
immun, reaktionslos, torpid urd asthenisch (aplastisch, Somit kommt es Wi 
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lymphadenoiden Leukämien zu Iymphoplastischer Hyperplasie der Jlymphadenoiden 
und myeloiden Grosslymphozyten, bei myeloider Leukämie zur myeloplastischen 
Hyperplasie nur der myeloiden, und zur Hypermetaplasie der splenoiden Gross- 
lymphozyten. 

Diese Hypothese von der verschiedenwertigen Plurivalenz der ver- 
schiedenen Grosslymphozyten erklärt somit, bei der Ablehnung besonderer geweb- 
licher Quoten in allen einzelnen hämatoblastischen Organen, weshalb es bei den 
systematischen leukämischen Hyperplasien nicht zu blosser einfacher Hyperplasie der 
als solcher präformierten und geweblich differenzierten Gewebsformationen kommt, 
sondern weshalb metaplastische Transformationen vorkommen, bei denen der prä- 
formierte Gewebscharakter umgestimmt und umgeprägt wird nach der besonderen 
zytoplastischen Art des jeweilig wirksamen byperplastisch-leukämischen Reizes. 
Würden wir aber in den einzelnen hämatoblastischen Gewebsformationen Bei- 
mengungen paraspezifischer Parenchyme annehmen, also Lymphadenoid- und Splenoid- 
gewebe im Knochenmark, Myeloidgewebe in der Milz, so müssten wir doch einen | 
geweblichen und zytogenetischen Konnex zwischen diesen Geweben annehmen, 
kämen also anf das gleiche Resultat: Denn dann müssten die Knochenmarks- 
Myelozyten aus den paramyeloiden lymphadenoiden Grosslymphozyten (Helly) ent- 
stehen und im. übrigen wären die einzelnen hämatopoetischen Organe auch nur 
graduell unterschieden, insofern als Drüsengewebe Lymphozyten und einzelne Spieno- 
zyten, Milzgewebe viel Splenozyten und einzelne Myelozyten neben Lymphozyten, 
Myeloidgewebe Lymphozyten, Splenozyten und vor allem Myelozyten aus den näm- 
lichen Stammzellen produziert. Wie man also hiernach auch die Zusammensetzung 
der hämatopoetischen Gewebe auffasst, es kommt für die zytoplastische 
Art der Leukämien doch stets darauf an, welcher zytoplastische Reiz 
gerade wirksam ist, und für die gewebliche Ausbreitung, in welcher 
Weise die befallenen Retikulärgewebe auf denselben zu reagieren 
vermögen. 

Somit ist von der r geweblichen Betrachtung und der geweblichen Ansehauung 
ein Schritt vorwärts getan zu zytologischer und von hier zu ätiologischer 
Betrachtung. Die Leukämien sind nicht blosse Gewebshyperplasien, sondern Keim- : 
zellerkrankungen. Es handelt sich wie bei den Anämien und entzündlichen In- 
toxikationen in erster Linie um blosse intoxikative Zytoplastik, gleichzeitig 
aber ausserdem noch um Hyperplasie der funktionell beeinflussten oder gar um- 
gestimmten Keimzellen. Beine Hyperplasie unter Suppression jeder Zytoplastik 
liegt nur bei den atypischen akuten Keimzellleukämien vor, doch besteht insofern 
doch auch immer noch Abhängigkeit von der zytoplastischen Quote des Reizes, 
als nur diejenigen Keimzellen auch hyperplasieren, welche auf den betröffenden 
Beiz auch funktionell zytoplastisch angesprochen haben würden. Für die Art 
der resultierenden Makrolymphozyten-Leukäm.e ist also auch hier massgebend die zyto- 
plastische Art des lenkimischen Reizes, so dass auch hier zwei Formen zu unter- 
scheiden sind, eine mikrolymphoplastische und eine myeloplastische, d. h. derea 
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eine auf akute mikrolymphoplastische Reizung zustande kommt, während die andere 
eine Atypie der myeloplastischen Hyperplasie ist. 

Aus der zytologischen Analyse und Betrachtungsweise der leukämischen Pro- 
zesse folgt nämlich auch umgekehrt, dass die akut makrolympbozytären ebenso 
wie die typischen mikrolymphozytären und myelozytären Formen durch zwei ver- 
schiedene zytoplastische Reize bedingt sind; diese Reize sind aber essentiell- nicht 
neue, sondern genau die gleichen, welche auch bei den typischen chronischen Len- 
kämie wirken, und hier nicht etwa in den reifen Myelozyten und Mikrolympho- 
zyten ihre ädäquaten Substrate und Rezeptoren finden, sondern in deren Vorstufen, 
nämlich ebenfalls den myeloblastischen oder lymphoblastischen Grosslymphozyten, 
nur dass hier diese Zellen nicht nur hyperplastisch, wie in den akuten Fällen, 
sondern auch rytometaplastisch, nämlich je nach dem betreffenden Reiz lympho- oder 
myelometaplastisch, beeinflusst werden. Dieses Ergebnis war eine Konsequenz 
unserer Beobachtungen über die Beziehungen der makrolymphozytären Leukämie 
zu den typischen chronischen Formen, so wie der Analyse des Vorganges der 
makrolymphoiden Metaplasie. Handelt es sich doch bei dem Vorgang einer Gewebs- 
hyperplasie nicht um Hyperplasie der reifen Gewebsparenchymzellen, sondern um 
vermehrte heteroplastische Neoplasie, d. h. um vermehrte, mit Metaplasie ver- 
bundene Hyperplasie ihrer indifferenten, nicht morphologisch aber fanktionell 
differenzierten Keimsellen. 

Denn es folgt aus dem Fall Schultze und der Existenz einer besonderen 
myeloiden (atypisch myeloplastischen) Grossiymphezyten [Myeloblasten-]leukämie, dass 
trotz aller morphologiseher Gleichheit eine gewisse funktionelle Differenz in 
zytoplastischer Beziehung zwischen den verschiedenen morphologisch gleichen 
makrolymphozytären Keimzellen der verschiedenen Retikulirgewebe besteht. Diese 
fanktienelle, im einzelnen bestehende Differenzierung ist, keine absolute streng 
gegonsätæliche und sich gegenseitig ausschliessende. Vielmehr handelt es sich nur 
um graduelle Abstufungen einer allgemeinen allen gemeinsamen Plurivalenz, 

Die genauere zytologische Analyse und gewebliche Verbreitung der zyto- 
metaplastischen Umprägungen zeigte so, dass die myeloiden Grossiymphozyten myelo- 
plastisch, mikrolymphoplastisch und splenoplastisch sich zu betätigen vermögen, also 
absolut pluripotent sind, dass dagegen die myelopotenten aber alymphoplastischen 
Grosalymphozyten der Pulpa nur bedingt und relativ pluripotent, die lymphadenoiden 
Grosslymphozyten aber fast völlig funktionell spezialisiert und in ihrer metaplasti- 
schen Potenz zu einseitiger Betätigung eingeengt sein dürften. 

Während nämlich der. lymphoplastische Leukämiereiz nicht nar im Drüsen- 
gewebe, sondern, wie: bei jeder Leukämie, auch im Knochenmark sich betätigen 
kann, findet der myeloplastische Leukämiereiz natürlich ebenfalls im Knochenmark, 
ausserdem aber nur noch in den Pulpazellen geeignete adäquate Rezeptoren, in- 
sofern ala das Lymphadenoidgewebe ihm gegenüber geschützt und refraktär ist. 

Die Betätigungsbedingungen und die Angriffsfläche für den lymphoplastisch 
leuk&mischen Reiz sind daher ausgedehnter, wie für den myeloplastischen, für welchen 
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dieselben mehr eingeengt sind; umgekehrt ist die Variabilität des (hoch differenzierten) 
Myeloidgewebes eine weitere, als die des (einseitig differenzierten) Lymphadenoid- 
gewebes; ob und wie weit es berechtigt. ist, hieraus das Myeloidgewebe oder das 
Lymphadencidgewebe als die höhere Differenzierungsform des embryonalen Reti- 
kulärgewebes anzusehen, ist ebenfalls oben eingehend erörtert worden. 

Da die Art der resultierenden Leukämie von der qualitativen essentiellen 
zyteplastischen Natur des Leukämie auslösenden hyperplastischen Reizes abhängt, 
so kommt es darauf an, in welcher Weise die von ihm befallenen Keimzellen der 
verschiedenen Retikulärgewebe reagieren können, Ist der Reiz mikrolympho- 
plastisch, so versetzt er lymphadenoide Grosslymphozyten ausser in Hyperplasie auch 
in fortgesetzter Proliferation, hält aber myeloide Grosslymphozyten zur einseitigen 
mikrolymphoplastischen Betätigung an unter Suppression ihrer myeloplastischen Po- 
tenz; ist er myeloplastisch, so hält er die myeloiden Grosslymphozyten zu ein- 
facher Hyperplasie und vermehrter myeloplastischer Betätigung an, die splenoiden 
Grosslymphozyten aber zur heterologen Aberration, er prägt sie zu Myeloplasten 
um; gegenüber den ihm gegenüber refraktären lymphadcooiden Grosslymphozyten 
aber verhält er sich aplastisch impotent. 

Nach der dualistischen Auffassung sind die Jymphadenoiden Grosslymphozyten 
in funktionell plastischer Beziehung nur Lymphoblasten, die lymphoiden Cornil- 
schen Markzellen nur Myeloblasten; nur Eine Art der progressiven Differenzierung 
und Fortbildung ist bei diesen schon potentiell spezifizierten Zellen möglich. 
Ferner wirken nach derselben Lehre auf diese lymphadenoiden Grosslymphozyten 
oder Lymphoblasten nur lymphoplastische Reize mit Frfol g ein; gegen andere wie 
etwa myelozytoplastische Reize verhalten sie sich refraktar, und ebenso sollen 
myelozytoplastische Reize nur in den lymphoiden Myeloblasten adäquate Rezep- 
torem ihre Betätigung finden, nicht aber in den lymphadenoiden Grosslymphozyten. 
Hieraus würde non folgen, dass nach dieser Lehre der zytoplastische Reizungs- 
erfolg, die Art der resultierenden Leukämie allein abhängt von der immanenten 
funktionellen Natur und protentiellen Differenzierung der Keimzellen , sodass hier- 
nach Leukämien nur Hyperplasien der präformierten Gewebe in der angelegten 
Art derselben wären. 

Nach dieser Lehre würde ferner folgen, dass, wenn die Grosslymphozyten 
nur auf lymphoplastische Reize reagieren, nur lymphoplastisch sich betätigen 
köanen, wenn ferner die Lymphoplastik allein in fortgesetzter differenzierender 
Proliferation besteht, dass die lymphadenoiden Keimzellen zwar nur durch fort- 
gesetzte Teilung sich progressiv betätigen, von allen plastischen Betätigungen nur 
die fortgesetzte Teilung ausüben können, was möglich und verständlich ist, während 
dagegen die Myeloblasten entsprechend nur Plasmadifferenzierung erleiden und 
durchmachen können, was unwahrscheinlich scheint. Es ist hiernach nämlich 
schwer einzusehen, warum, wennschon die Grossiymphozyten keine Plasma- 
differenzierung besitzen, nicht wenigstens doch die Myeloblasten einen bei allen 
Zellen vorkommenden allgemein plastischen Vorgang und Differenzierungsmodus 
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durchmachen sollten, nämlich den durch fortgesetzte differenzierende Teilung: so 
verändern sich die Zellen des rete Malpighi, so die Spermatogonien und Spermato- 
zyten etc. 

Nach unserer entwickelten monophyletiechen Ansicht aber, nach der 
lymphadenoide und myeloide Keimzellen morphologisch gleich, also zellartiich 
gleichwertig und nur durch Anpassung an verschiedene Lebensgewohnheiten 
und adäquate Reize verschiedengradig indifferent sind!), nach dieser An- 
schauung können sowohl die lymphadenoiden wie myeloiden Grosslymphozyten 
von lymphoplastischen wie myeloplastischen Reizen befallen werden, nur dass 
die lymphadenoiden nicht auf den myeloplastischen Reiz reagieren; aber der 
lymphoplastische Reiz wirkt sowohl auf lymphadenoide wie mveloide Keimzellen. 

Ist der plastisch funktionelle Reiz ein myeloplastischer, so werden die be- 
fallenen Zellen, wenn sie zu diesem Modus der Differenzierung fähig sind, mit 
Piasmadifferenzierung antworten, ist er ein Iyınphoplastischer, so werden diese Mutter- 
zellen, wo auch immer befindlich, jedenfalls, denn dazu sind Keimzellen wohl 
nichi imstande, mit fortgesetzter Teilung antworten. 


Daraus folgt, dass die Art der resultierenden Leukämie allein in erster Linie 
von der spezifisch zytoplastischen Natur des auslösenden leukämischen Reizes at- 
hängt. Eine lymphoplastische Leukämie wird so durch eine lymphoplastisch- 
byperplastische Reizung der Grosslymphozyten erzeugt, d. h. hyperplastische Ver- 
mebrung des Grosslymphozyten unter lymphoplastischer Umbildung; die myclo- 
plastische Leukämie dagegen durch hyperplastisch-myeloplastische Reizung der 
nämlichen Grosslymphozyten. 

Da nun die Lymphoplastik der Grosslymphozyten in fortgesetzter Proli- 
feration, die Myeloplastik in progressiver Reifung, plastischer Differenzierung und 
metabolischer Fermentproduktion und -sekretion besteht, so kann man sagen, dass 
der lymphoplastische Reiz lediglich ein solcher ist, der die befallenen Zellen zum 
Lymphozytenersatz, d. h. zu fortgesetzter Proliferation anhält, der myeloplastische 
dagegen ein solcher, der sie, wie normaliter im Knochenmark, zur Fermentkörnchen- 
sekretion löst. | 

Nach dieser Anschauung, wenn sie richtig ist, sind eben nicht Iymphadenoide 
Grossiymphozyten blosse hypertrophische teilungsreife Funktionszustände kleiner 
eigentlicher Lymphozyten, sondern die ersteren wären die phylogenetisch tiefer 
stehende indifferente Mutterzellart, aus der sich die reifere, höher differenzierte 
Art der Mikrolymphozyten entwickelt. Oder aber auch je nach der Auffassung 
wäre die eigentliche retikulär gewebliche Parenchymzelle der Grosslymphozyt, der 
bei gewissen Reizungen in fortgesetzte Proliferation gerät und durch Produktion 
immer indifferenterer kleiner Zellen Lymphadenoidgewebe bildet. Umgekehrt sind 
hiernach auch die Myeloblasten oder myeloiden Grosslymphozyten kein blosses 
temporares vorübergehendes Vor- und Durchgangsstadium ohne eigenen Zellartswert, 


1) cf. Ursamenzellen und Urniere (männlicher und weiblicher Anlage). 
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aus dem sich die gekörnten Myelozyten als die eigentliche plastisch differenzierte 
spezifische Zellart des Myeloidgewebes entwickeln, sondern diese myeloiden Gross- 
lymphozyten sind wie die lymphadenoiden eine eigene, wohl charakterisierte und 
gleichartige Zellgeneration, die eigentliche retikulär gewebliche Parenchymzelle, 
die aber imstande ist, bei gewissen Reizen, wie sie normaliter nur im Knochen- 
mark, pathologisch bei Infektion und Leukämie auch im Splenoidgewebe wirksam 
sind, gewisse Fermente aus Plasma zu produzieren, die hier in Gestalt von 
Körnchen als proteolytische oder ozonophore Fermente oder Alexine etc. Träger 
und Biosomen wichtiger biophorer Funktionen sind. Hiernach sind die myeloiden 
Grosslymphozyten nicht Vorstufen der Myelozyten, sondern die Myelozyten sind 
nur besondere Ausbildungsstadien gewisser funktionsfähiger Grosslymphozyten. 
Durch die Gemeinsamkeit derselben Grossiymphozyten sind alle die verschiedenen 
Myelozyten artsgleich und gattungsverwandt. Alle entstehen aus denselben 
myeloiden Grosslymphozyten. (Nur nach der dualistischen Anschauung müssen 
drei verschieden veranlagte basophile, eosinophile etc. Myeloblasten angenommen 
werden, die bei myeloider Leukämie alle auf denselben bloss hyperplastischen 
Reiz reagieren.) 

Da die Proliferation eine allgemeine biologische Zellreaktion ist, geraten 
selbstverständlich nach unserer Anschauung auch die myeloiden Grosslymphozyten 
in Proliferation, d. h. sie produzieren kleine Lymphozyten, oder sie reagieren, 
wie bei Erklärung der lymphadenoiden Metaplasie des Myelridgewebes und der 
Multizellularkeit und Gemischtzelligkeit des normalen Wertes behauptet war, ausser 
anf den myeloplastischen Reiz auch auf den lymphoplastischen Reiz. 


Über die Natur der hypothetischen leukämischen Reize kann man 
bis jetzt nicht viel mehr als Vermutungen äussern. Ein lebendes Virus anzunehmen, 
dessen Existenz natürlich keineswegs ausgeschlossen ist, liegt bis jetzt kein ge- 
nügender Grund vor, ebensowenig wie beim Karzinom und Sarkom, Vermutlich 
liegt es hier ebenso wie bei letzteren Erkrankungen, dass sich auf dem Boden 
einer chronischen reaktiven Reizung infolge einer hinzukommenden toxischen Wirkung 
eine Wucherung entwickelt, sodass die fortgesetzte reaktiv fanktionelie und 
teleologisch linitierte Zellbildung in hyperplastische Reizung übergeht. 

Im übrigen müssen wir, wie schon ausgeführt, zwischen der spezifisch zyto- 
blastischen und der eigentlich hyperplastischen, d. h. leukämischen Reizung unter- 
seheiden. Die spezifisch zytoblastische Wirkung verleiht der leukämischen Noxe 
eine besondere Modalität, bzw. die leukämische Hyperplasie ist eine besondere 
Form, eine quantitative Vermehrung der einfachen Zytoplastik. Somit wäre 
einmal das Wesen und die Ursache der selrankenlosen, progredienten Hyper- 
plasie als solcher, und zweitens die Art, Natur und Ursache der leukämischen 
Hyperplasie festzustellen. Die letztere scheint ihrer Art und Natur nach vermut- 
lich gleich den sonstigen toxogen zytoblastischen, aber nicht leukämischen Noxen zu 
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sein, die u. a. Anämie, leukanämoide Reizungen der leukopoetischen Organe usw. 
ohne Leukämie (d. bh. ohne Hyperplasie) erzeugen. 

So wirken auch sonstige verschiedene Toxine bakterieller und nicht bakte- 
rieller Natur erythrolytisch anämisierend myeloplastisch oder lymphoplastisch, 
d. h. lymphaderoide oder myeloide aber dabei nicht lenkämische Reaktionen, also 
ohne gleichzeitige Hyperplasie, auslösend. 

Myeloide und anämisierende Reaktionen sind auch beim Karzinomzellgift bekannt 
(Frese, Kast, Kurpjuweit), myeloide ferner bei Scharlach (A. Fränkel, 
Geissler-Japha, Troje), Typhus (Dominici) beschrieben. 

= Lymphoblastische Reizung (lymphadenoide Gewebsbildung) ist ebenfalls oft 
mit hämolytischen und hämorrhagischen Blutvergiftungen kompliziert (Reckzeb, 
Hirschfeld). Karzinom- und Sarkomgifte können nicht nur myeloide Reaktion aus- 
lösen (z. B. im Knochenmark Beizungsmyelozytose) sondern auch lymphoplastische 
Reizungen. (Lymphozytome und Plasmazytome in der Umgebung von Geschwiilsten). 
Durch solche mit ‚Anämie verbundene, lymphadenoide und myeloide Reizung aus- 
lösende Vergiftungen kommen u. a. gewisse leukämuide Bilder der lymphadenoiden 
und myeloiden (Meyer-Heinicke) Leukanämie zustande. 

In gleicher Weise verhalten sich nan auch die myeloiden und Iymphadenoiden 
leukämischen Reaktionsprozesse. Auch sie sind vielfach mit Anämie und Hämorrhagie 
verbunden und teilen mit den einfach toxischen, nicht hyperplastischen Zytoplasien, 
d. h. Irritationen der hämatopoetischen Gewebe, die metaplastischen Heteropien. 
Also darf man wohl sagen, dass die zytoplastische Noxe der leukämisch-hyper- 
plastischen Prozesse ebenfalls toxischer Natur ist. 

Bei vielen Giften sind nun mehrere derartige einzelne Giftkomponenten be- 
schrieben worden, auf welche bei den Leukämien verschiedene einzelne Symptome 
dieser Krankheit bezogen werden könnten. So gibt es beim Schlangengift, ähnlich 
wie bei Tetanus, ausser dem neurotoxischen Spasmin noch ein Erytholysin, beim 
Schlangengift ferner noch eine Antithrombokinase und ein Hämorrhagin; auch bei 
akuten Leukämien würden sich durch derartige Partialtoxine oder Giftkompenenten 
die anämischen und hämorrhagischen Symptome, weiche neben der leukoblastischen 
und myeloblastischen Reaktion einherlaufen, erklären lassen. Bei Staphylolysin 
ist ausser dem Erythrolysin sogar noch ein Leukolysin bekannt. 

Wenn wir allein die leukoblastische Gewebsreaktion auslösende Giftwirkung 
in Betracht ziehen, so haben wir oben Gründe dafür angeführt, welche die An- 
nahme zweier artlich verschiedener leukämischer Gifte wahrscheinlich 
machen, deren eines lymphoplastisch wirkt, während das andere die von ihm ver- 
ursachte Hyperplasie als myeloplastische gestaltet. 

Es ist nun einmal möglich, dass diesen zwei verschiedenen Giften zwei 
qualitativ verschiedene stoffliche Individualitäten zugrunde liegen, etwa wie Quar- 
tana- und Tertianaparasiten es sind. Es könnte sich aber auch um blosse graduelle 
Abstufangsformen handeln, von denen die eine (stärkere ?) myeloplastisch, die andere 
tymphoplastisch wirkt. Sehen wir doch, dass dasselbe bakterielle Toxin bei akuter 
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Reizung pyogen und leukogytotisch wirkt (Staphylotoxin), während die chronische 
Botriomykose und auch gewisse Formen der Druse lymphotaktisch sich manifestieren. 
Der Typhusbazillus, der dem pyogenen Kolibakterium biologisch so nahe steht, macht 
ausser Eiterung auch Lymphombildung, und die chronisch Iymphotaktisch wirkenden 
Tuberkelbaziligifte wirken bei akuter Reizung auch eitererregend. Dasselbe Karzi- 
nomgift wirkt einmal myeloide, bzw. myeloplastische Reaktion auslösend, ein ander- 
mal lymphoplastische Lymphozytenbildung bewirkend. Indes ist es möglich, dass 
es sich auch bier um zwei verschiedene Komponenten desselben Toxins handelt, 
deren eine leukotaktisch wirkt, während die andere in den Lymphezyten Rezeptoren 
für fanktionelle oder zytolytische Reaktionen findet, Jedenfalls scheinen die ver- 
schiedensten Erreger sowohl lympho- wie leakotrop zu wirken, so dass es wohl 
möglich ist, dass auch ganz verschiedene hyperplastische Toxine für die myeloide 
und die lymphadeneide Linkimie in Betracht kommen, nur dass beide in diese 
selbe Eine Kategorie der hier angedeuteten Toxine gehören. 

Es scheint dabei allerdings eine fortlaufende Reihe bei den bakteriellen 
Toxinen zu existieren, derart, dass bei den Streptothricheen und Diphtheroidcen 
einerseits, den Vibrionen, Spirillen, Spirochäten und Protozoen andererseits die 
lymphoplastische Reaktion vor der myeloleukoplastischen überwiegt, während bei 
den die Mitte zwischen den beiden Extremen haltesden Kokken und pyogenen 
Bazillen, Pyocyanens und Typhus-Koli die akute leukotaktische Reizung prévaliert. 
In ähnlicher Art hämolytisch, hämorrhagisch und vor allem zytoplastisch wirksam 
haben wir uns auch die etwaigen Toxine bakterieller oder entogen-exogen toxischer 
Abkunft vorzustellen, welche den beiden hyperplastischen Leukämien als zytoplasti- 
sche Faktoren zugrunde liegen. 

Von der spezifisch zytoplastischen Art dieser spezifisch zytoplastischen 
Wirkung wärde also die Art der resultierenden toxogenen Leukämie abhängen, 
von dem Grad der jedesmaligen lymphoplastischen oder myeloplastischen Reizung 
aber, ob typische chronische, oder atypische akute, d. bh. makrolymphozytäre Leu- 
kämie resultiert. Dabei ist also nicht gesagt, dass die betreffende akute lymph- 
adenoide Leukämie stets und immer von demselben Toxin verursacht wird wie die 
chronische lymphadenoide Leukämie. Letztere kann ja, wie wir sahen, möglicher- 
weise selbst auch schon durch verschiedene lymphoplastische Toxine verursacht 
werden. Es steht jedenfalls bis jetzt nicht fest, ob es spezifisch leukämische Ur- 
sachen gibt, oder ob verschiedene, aber jedenfalls toxische Ursachen Leukämien - 
nach sich ziehen können. So könnte eine chronische lymphadenoide Leukämie 
durch gewisse lymphoplastische Toxine a oder b, eine akute durch andere zur selben 
Giftgruppe gehörige lymphoplastische Toxine c oder d verursacht sein. Vorläufig ist 
die Art und Natur des zytoplastisch-metaplastischen leukämischen Toxins unbekannt. 
Indes dürfte es hier wie bei gewissen toxischen Granulomatosen des hämatopeeti- 
schen Apparates liegen. So ist es z. B. sehr wohl möglich, dass die Ursache z B, 
des idiopathischen Morbus Banti eine ähnliche artgleiche ist, wie die des malarischen 
Morbus Banti, oder der iropischen Splenomegalie (Kala-azar), und dass für die lymphade- 
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noide Pseudoleukämie und Leukämie ähnliehe Noxen in Betracht kommen wie für 
die generalisierte tuberkulöse, luetische oder Hodzkinsche Lymphadenomatose. 

So ungefähr müssen wir uns wenigstens zurzeit auch die spezifische Art und 
zytoplastisch wirksame Natur der leukämischen Noxen vorstellen. 

Diese pathologischen, toxisch zytoplastischen Reize unterscheiden sich nun 
von den normalen zytoplastischen Reizen einmal dadurch, dass die Extensität 
ihres Wirkungskreises eine weitere ist, indem sie nämlich heterotop wirken, 
gewisse Zeilen an anomalen Örtlichkeiten bilden lassen, d. h. Metaplasien und 
Umprägungen hervorrufen. Die leukämischen Noxen verhalten sich in diesem Sinne 
ebenfalls ganz gleich den toxisch pathologischen, unterscheiden sich aber von 
diesen noch dadurch, dass sie ausserdem noch Hyperplasie neben der zytoplasti- 
schen und metaplastischen Wirkung hervorrafen. 

Was diese Metaplasie anbetrifft, so haben wir schon oben bei der zyto- 
ıogischen Analyse des lenkämischen Zellbildungsprozesses betont, dass wir die 
zelluläre Metaplasie von der geweblichen zu unterscheiden haben. Die zelluläre 
Metaplasie ist die blosse spezifisch zytoplastische Differenzierung der Keimzelle 
zu differenzierten Parenchymzellen, also ihre Reifung in lymphoplastischer oder 
myeloplastischer Hinsicht. Die gewebliche Metaplasie ist stets pathologisch und 
setzt parafunktionelle Umprägung der Keimzellen voraus, die, wenn vorher myelo- 
plastisch, jetzt im Iymphoplastischen Sinne, vorber splenoplastisch, jetzt im myelo- 
plastischen Sinne umgeprägt werden und dadurch Heterotopien der Zellbildung und 
Gewebsmetaplasien hervorrufen. 

Soviel über die zytoplastische Natur der leukämischen Reize. 

Über das eigentliche Wesen der eigentlich leukämischen Noxe, den hyper- 
plastischen Reiz, d. h. die Ursache der leukämischen Hyperplasie als solcher, 
wissen wir zurzeit ebensowenig, wie über die Karzinom oder Sarkom erregende 
Ursache. Es ist ja nicht unmöglich, dass die kryptogenetischen Noxen den ent- 
sprechenden phanerogenetischen toxischen Noxen artsverwandt sind (s. B. Drüsen- 
tuberknlose und Morbus Hodzkin), und dass nur eine besondere innere Disposition des 
gereizten Gewebes hinzukommen muss, dass eine einfach toxische Reizung zytoplastischen 
Gewebes in toxische Hyperplasie übergeht. Aber auch zwischen der sarkviden Mykosis 
fungoides und den leukämischen und chloromatösen Erkrankungen bestehen wohl ver- 
wandte Beziehungen. Wenn aber auch in spezifisch zytoplastischer bzw. toxisch meta- 
zytoplastischer Hinsicht die malignen Granulomatosen den leukämischen Erkrankungen 
verwandt sind, so besteht doch zwischen der progredienten Hyperplasie einerseits 
und der generalisierenden entzündlichen Granulomatose und ferner der konstita- 
tionellen akuten entzündlich irritativen Intoxikation des gesamten hämatopoetischen 
Apparates bei Infektionskrankheiten ein wesentlicher Unterschied. 

In den beiden letzteren Fällen nämlich handelt es sich, im Gegensatz zur 
leukämischen Hyperplasie, zur hyperplastischen Zellbildung, stets um sekundäre 
Zytoplasie, während die leukämische Zellbildung, ähnlich der tumorösen Lympho- 
sarkomatose, als primär und autonom aufzufassen ist. Denn in den beiden letzt- 
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gedachten Fällen handelt es sich entweder um regenerativen Ersatz der durch die 
funktionelle Chemotaxis verbrauchten leukolysierten Zellen, [eine Zellbildung, die s0- 
mit ihrer Natur nach limitiert ist und deren Extensität und heterotopen Metaplasien 
lediglich durch vikariierendes Ergriffenwerden aller auch nicht direkt, sondern nur 
indirekt in Mitleidenschaft gezogenen Organe zustande kommen (ähnlich wie der 
erythroblastische Milztumor bei Strümpellscher hämolytischer Anaemia splenica)] 
oder wenn es sich selbst um direkte toxische Reizung der verschiedenen zytoplasti- 
schen Parenchyme handelt, so liegt entweder reaktive Granulation des Stroma zur 
Beseitigung der Noxe vor, oder bloss toxische Beeinflussung und Umprägung der 
normalen Zytoplastik, kein direkter und primärer Antrieb zur Zellbildung, wie bei 
reiner Hyperplasie. Aber auch die normale Zytoplastik ist eine sekundäre regene-. 
rative, dureh den Zellbedarf und primären Zellverbrauch bestimmte. Die Extensität 
des Prozesses richtet sich hier allerdings nach der metastatischen Verbreitung der 
toxischen Noxe in den verschiedenen Organen, wirkt daselbst aber auch wohl stets nur 
sekundär zytoplastisch, nicht als direkter Zellbildungsantrieb, sondern nur als be- 
stimmend und umstimmend auf die normale Zellbildang. Darin also sind die leu- 
kämischen Zytoplasion von der normalen und toxischen Zytoplasie unterschieden, 
und der tumorösen Zytoblastomatose verwandter. Mit der toxischen Zytoplastik 
aber teilen sie die toxische Umstimmung der normalen Zellbildung, nur kommt eben 
moch das hyperplastische Moment hinzu, der Umschlag in die primäre autonome 
Zytohyperplasie. 

Was das Wesen und den Mechanismus der einfachen, d. h. nicht leuk&misch- 
hyperplastischen toxischen sekundären Irritationen des hämatopoetischen Apparates 
anbetrifft, so kann man sich darüber folgende Vorstellungen machen. 

Einmal kann ein leukotaktischer toxischer Reiz, im Blut kreisend, vom Blat 
aus die hämatopoetischen Organe in funktionelle Reizung versetzen, Lenkozytose 
auslösen und regenerative Leukoplastik für die im Blut leukolysierten Leukozyten 
erzeugen. Es entsteht so eine primäre chemotaktische aktive Lymphozytose oder 
Leukomyelozytose!) und funktionelle, regenerativ plastische Hypertrophie der hämato- 
poetischen Organe. Dagegen kommt es bei direkter Applikation der die Leukoplastik 
beeinflussenden Toxine in die hämatopoetischen Organe entweder bei aggressiven 
Toxinen zur Paralyse der normalen Zellbildung, des normalen oder pathologischen 
leukolytischen Zellersatzes und zur Paralyse der zytoplastischen Differenzierung, 
i. e. zur makrolymphoiden Degeneration — das sind dieselben aggressiven Toxine, 
die vom Blut aus durch direkte negative Chemotaxis Leukopenie bewirken —, oder, 
bei weniger aggressiven Toxinen, zu direkter aktiver Beeinflussung und Um- 
stimmung der normalen Zytoplastik mit passiver desquamtiver Abstossungsleukozytose 
aus dem hypertrophierenden Organ. Also falls nicht überhaupt aggressive Toxine 
wirksam sind, kommt es im ersten Falle, vom Blut aus, erst zu aktiv chemotakli- 
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5, in deren späterem Verlauf durch Steigerung der chemotaktischen Reizung und 
funktionelle Erschöpfung der zytoblastischen Organe und ihres Zellvorrats und Zellbildungs- 
vermögeus Leukopeuie entstehen kann. 
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scher Leukozytose mit sekundär regenerativer Hypertrophie, im zweiten Falle, bei 
direkter Organwirkung, zu primär plastische: ioxogener Zytoplasie mit Abstossungs- 
leukozytose. Sind die Toxine aggressiv, so entsteht im ersten Falle Repulsions- 
leukopenie, im zweiten Falle Hypertrophie mit makrolymphoider Metaplasie (Paralyse 
der sytoplastischen Zelldifferenzietung\ ohne Abstossungsleukozytose 

Die Heterotopien bei diesen zwei Arten toxischer Reizung hämatopoetischer 
Organe kommen dadurch zustande, dass bei Reizung vom Blut aus, bei primär 
hämatischer, bloss indirekter Reizung die übrigen hämatopoetischen Organe vika- 
riierend und kompensatorisch die Zellregeneration für die durch die Leukolyse oder 
Leukopenie leukolysierten Zellen unterstützen, und so deuteoropathisch ebenfalls in 
‚ funktionellen Reizzustand geraten. Bei direkter Intoxikation, d. b. bei Retention 
und Filtration des zirkulierenden generalisierten Giftes in den hämatopoetischen 
Organen, werden deren Zellen aber allenthalben gemäss der zytoplastischen Natur 
des Toxins beeinflusst, in ihrer normalen zytoplastischen Funktion unterstützt oder 
jenachdem auch umgestimmt. Meistens allerdings wird, wie bei den toxischen 
Anämien, hämatogene und direkte Giftwirkung kombiniert sein, d. h. das Gift 
wirkt sowohl chemotaktisch, leukotaktisch taukolytisch, wie direkt in den hämato- 
poetischen Organen diese vergiftend. 

Demgegenüber besteht das eigentliche Wesen der Leukämien, das die leukä- 
mische Zellbildung von sonstigen Intoxikationen unterscheidet, in der primär ge- 
störten Zytoplasie. Es handelt sich nicht um Reaktion gegen das Gift zur Be- 
seitigung desselben, nicht um toxisch gestörte Regeneration und toxische Störung 
der normalen Zellbildung, sondern um Zellbildung, autonome plastische Betätigung 
der hämatopoetischen Organe obne funktionell regenerativen Zweck, um fortgesetzte 
irrationelle dysteleologische Zellbildung. 

A. Wolff ist ja nun freilich der Ansicht, dass auch bei Leukämie eine 
primär himatische, leukozytotische oder leukolytische Noxe sekundär durch fort- 
gesetzte Leukozytenregeneration blosse reaktive Hypertrophien der leukopoetischen 
Gewebe auslöst, und er erblickt das Wesen der leukämischen Hyperplasie hämato- 
poetischer Gewebe in solchen regemerativ toxischen, den infoktiüsen Lymphadeni- 
tiden, Splenitiden und Osteomyelitiden gleichen Hypertrophien. Er warnt deshalb 
vor der Réntgenbestrahlung als Heilmittel bei dieser Affektion, weil er anninunt, 
dass die dadurch vermehrte hämatische Leukolyse des Blutes vermehrte regenerative 
leukimische Tumoren auslösen müsste. Iuzwischen ist aber nachgewiesen, dass 
auch die Röntgenstrahlen weniger auf die Blutleukozyten leukotoxisch wirken, als 
vielmehr direkt atrophierend auf die leukoplastischen Parenchyme wirken und deren 
leukämische Hyperplasie bis zur Aplasie herabsetzen (Heinecke, Arneth). 

Somit muss also entgegen Wolff zwischen funktioneller sekundär regenerativ 
limitierter Zellbildung auf Grund von Zellbedarf nach primärem Zelluntergang, 
und primärer unlimitierter Hyperplasie prinzipiell unterschieden werden, ganz ab- 
gesehen davon, dass nur primär zytoplastisch hyperplastische Zellbildungen, nicht 
aber infektiöse Irritationen und regenerative Funktionsintumeszenzen (Aktivitäts- 


— 873 — 


hypertrephien) auf Arsen und Röntgenstrahlen reagieren. Analogien liegen nur vor 
zwischen den toxisch-erythroblastischen, d. h. anämisch regenerativen Reaktionen 
und den toxischen einfach leukoblastischen, d. h. leukolytisch leukoregenerativen 
Reaktionen ohne Hyperplasie. Die toxisch leukohyperplastischen Erkrankungen sind 
aber durch die bei ihnen auftretenden echten Hyperplasien eine Krankheitsentität 
für sich, und haben mit der einfachen nicht hyperplastischen toxischen Leukeplasie 
nur die toxische Grundlage und die metapiastisch beterotope Leukopoese gemein. 
Be dem erythroblastischen Affekt ist eine ähnliche hyperplastische Reaktion bis 
jetzt nicht bekannt, denn die Polyglobalie scheint kein erythro-hyperplastisches 
Analogon der leukämischen Leukohyperplasie zu sein. 

Immerhin wäre es doch möglich, dass eine fortgesetste sekundäre regenerative 
Zeilbildung allmählich in direkte wirkliche Hyperplasie übergeht; doch muss dann 
eben moch eine besondere toxische Reizung zu der einfachen chronisch werdenden 
toxogem-leukolytischen Regeneration oder Reaktion hinzukommen, oder eine toxisch 
regeneratiy-resktive Zelibildung in einen Zustand der Überreizung übergehen, d. b. 
ein noch nenes hyperplastisches Momnt zu der Hmitierten Zellbildung hinzu- 
kommen. Denn Hyperplasie und Leukämie kann nicht durch blosse fortgesetzte 
und chronische Regeneration zustande kommen, und dauerte sie noch so lange. 
Eine funktionelle Hypertrophie noch so hohen Grades ist doch noch keine Hyperplasie. 

So geht unter toxischer Reizung eine einfache sekundäre traamatisch anä- 
mische Myelopathie in perniziöse Anämie über, manifestiert sich als perniziöse 
Anämie, wird aber als solche nie zur Erythroblastomatose. Weiter wäre zu be- 
merken, dass es sich bei den toxisch leukämischen Reizungen der hämatopoetischen 
Gewebe weniger um jene regenerativen, leukozytotischen, d. h. hämatisch leukolyti- 
schen Zellbedarf deckenden Reizungen handelt (durch die nach Arneth eine pri- 
mire Polynukleose in Myelozytose übergeht), als vielmehr um jene andere oben 
geschilderte Form der toxischen Zellbildung, bei der direkt lokale, in den hämato- 
poetischen Geweben selbst angreifende toxisehe Reizung vorliegt. Die toxische 
Zytoplasie, die der leukämischen Hyperplasie zugrunde liegt. ist mit anderen 
nicht eine leukolytische regenerative, eine toxiseh leukolytéeche Leukoregeneration, 
als vielmehr eine direkte toxische Reizung des Parenchyms. Dass die leukämische 
Hyperplasie keine blosse Hypertrophie darch Regeneration sei, haben wir bei Be- 
sprechung der oben gedachten Wolffschen Hypothese gezeigt; es sind vielmehr 
echte Hyperplasien; jetzt fügen wir hinzu, dass diese Hyperplasien selbst nicht 
. einmal aus regenerativen Reizungen unmittelbar durch dieselbe Ursache bzw. als 
Folgestadinm desselben Prozesses enıstehen dürften, sondern, wenn überhaupt solche 
Hyperplasien an einfache toxische Irritation sich anschliessen, die Leukämie auf ein- 
facher Intoxikation sich entwickeln kann, dass dann schon dieser Hyperplasie eine 
direkte primäre Intoxikation des zytoblastischen Gewebes zugrunde liegen dürfte. 
Es dürften also den leukämischen Hyperplasien nicht irgendwelche einfach blande 
funktionell regenerative Splenitiden nnd Osteomyelitiden zugrunde liegen, sondern 
höchstens derartige intoxizierte Intumeszenren wie bei Sepsis, Typhus, Lues, Malaria. 


— 374 — 


Hiernach ist es verständlich, weshalb erythrolytisch-regenerative Anämien nicht in 
Erythrohyperplasien übergehen, und daher sind auch die bei Leukanämien auftretenden 
heterotopen Erythroplasien nicht Hyperplasien, sondern lediglich anämische vikari- 
ierende Heterotopien, regenerative Reaktionen auf den Lloss hämolytischen, nicht Reak- 
tionen auf einen dem leukohyperplastischen parallelenerythro-hyperplastischen Reiz. 

Das in den Organismus gelangte, durch Lymphe oder Blut resorbierte und 
verschleppte Toxin gelangt, wie bakteriämisches Tvphusgift quasi septisch in die 
Lymphdrüsen (bei subkutaner oder tonsillärer Resorption) oder in Milz und Knochen- 
mark (auf hämatogenem Wege) oder in Drüsen, Milz und Knochenmark (vom 
Darm oder Peritoueum aus, und wirkt hier direkt auf die Parenchymzellen, 
toxisch modifizierte zytoblastische Reaktion erzeugend. Die toxische Leukozyten- 
plastik besteht aber nur bei den Lymphosarkombildungen in qualitativer Ab- 
änderung der normalen Leukopoese und Differenzierung: bei den malignen Hyper- 
plasien aber in nur in graduell gesteigerter, intensiv hypernomer und extensiver 
(heterotoper) Leukozytoplasie. Der Modus der Zellbildung und Zelidifferenzierung 
selbst ist ein völlig normaler: anaplastische Atypien zu besonderen Geschwulst- 
zellen kommen nicht vor, Ja selbet die reine Keimzellhyperplasie der akuten 
Leukämie hat ihr einfach toxisches Analogon ohne Hyperplasie in der makro- 
lymphoiden myeloblastischen Degeneration des typhösen Knochenmarks bei lympho- 
plastischem Typhus. Arneth freilich nimmt hier an, dass das makrolymphoide 
oder myeloblastische Knochenmarksgewebe hier blogs regenerativen Wert hat, durch 
übermäseige bis zur leukopenischen Erschöpfung gehende Leukozytose und Myelo- 
zytose bedingt ist, welche schliesslich (entsprechend den megaloblastischen Anämien) 
unreife Vorstufen der Mvelozyten vermehrt ausbildet; doch ist es wohl richtiger, 
mit Naegeli hier direkt toxische Beeinflussung des myeloplastisch bzw. lympho- 
plastisch gereizten Markes anzunelimen. d. h. primäre Paralyse der Keimzellen- 
metaplasie zu Myelozyten oder Mikrolymphozyten durch das chemotaktisch negative 
Typhusaggressin; so dass es hier aus zweierlei Gründen zur Leukopenie kommt, einmal 
durch negative chemotaktische aggressive Abstossung vom Blute aus, und zweitens durch 
Paralyse der zytoplastischen Keimzellenreifung im Knochenmark. Letzteres ist ein 
völliges Analogon der makrolymphoiden Metaplasie bei akuter Keimzellhyperplasie. 

Wie bei Typhus hier mit seiner Leukopenie nach Naegeli eine Paralyse 
der Zytometaplasie statthat, eine makrolymphoide myeloblastische Metaplasie er- 
zeugt wird, ebenso ruft das leukämische Gift je nach seiner besonderen Modalität 
eine Paralyse der Ivmphozytoplastischen oder myelozytoplastischen Reaktion hervor. 

Also in den einfach toxischen Symptomen, in der blossen toxischen Modifi- 
kation (metaplasierende Heterotopie) der einfachen Zytoplastik verhalten sich die 
Leukämien ganz wie die sonstigen Intoxikationen des hiimatopoetischen Apparates. 
Ein Beweis, dass sie auch auf toxischer Grundlage basieren müsse. Das ihnen Be- 
sondere und der Lıklärung bedürfende ist, ebenso wie bei Lymphosarkomen, Sar- 
komen und Karzinomen, die eigentliche Hyperplasie als solche und die dieselbe 
ausidseade Ursache. 
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Äbnlich wie Wolff die Ursache der leukämischen Hyperplasie in einer Re- 
generation auf antenelente leukogytotische Leukolyse sieht, ähnlich stelit Hoffmann 
sich vor, dass das iymphohyperplastische Toxin sich wie ein Lympholysin verhält, 
welches aber nicht vom Blut aus, sondern direkt im Lymphadenoidgewebe 
wirkt, dass es dagegen ein myelolytisches Gift sei, welches, direkt anf das 
Myeloidgewebe wirkend, myeloide Leukämie erzeugt. 

Selbst zugegeben, dass die zytotaktischen Reize identisch und wesensgleich 
mit den zytolytischen und diese, in ihrer indirekten Wirkung, mit den zyto- 
plastischen sind, insofern als Zytologie Veranlassung zu Zytoplastik ist, und 
schwächere Intensitäten des Reizes funktionell positiv, starke negativ zytotaktisch, 
sehr starke aber morphologisch nekrobiotisierend wirken, vorkommen, selbst bei dieser 
Voraussetzung würde Hoffmanns Hypothese aber nur die toxische Zytoplastik, 
nicht die leukämische Hyperplasie als solche erklären. 

K. Ziegler umgekehrt erklärt die myeloide Hyperplasie zustandekommend 
durch die mittelbare Wirkung irgend eines lympholytischen Effekte, (Röntgen- 
atrophie des lymphadenoiden Gewebe bei experimenteller myeloider Leukämie, bzw. 
experimentelle myeloide Leukämie erzeugt durch lympholysierende Röntgenatrophie 
des lymphadenoiden Milzgewebes.) 

Abgesehen davon, dass bis jetzt, ausser K. Ziegler, noch niemand durch 
Lympholysine uud experimentelle Lympholysinintoxikation myeloide Leukämie, 
and durch Injektion myelotoxischen Serums aleukämische oder leukämische Lympha- 
denomatose erzeugt hat, würde diese Anschauung die Errungenschaft, dass die 
Leukämie und ihre Hyperplasie toxischen Ursprungs sei, wieder aufgeben. Denn 
die Intoxikation mit zytotoxischem Serum ist bierbei nur mittelbar toxisch wirkend 
und durch jeden anderen Faktor, der auf eines der hämatopoetischen Gewebe zer- 
störend wirkt, zu ersetzen. Nicht die Vergiftung, die toxische Modifikation der 
Zytopoetose ist hiernach die Grundlage der Hyperplasie, sondern die Störung des gegen- 
seitigen funktionellen Balancements. Die Folge davon ist, dass hiernach die hetero- 
topen Meteplasien ganz im Sinne des streng geweblichen Dualismus zu erklären 
sind, Nur das als solches präformierte Myeloidgewebe wuchert, und wo präfor- 
miert keines nachzuweisen ist, wie in der Milz, wird als Erklärung zu myelogenen 
Verschleppungsmetastasen gegriffcn. 

Wenn auch Hoffmanns Hypothese nicht ausreicht zur Erklärung der leu- 
kämischen Hyperplasie, so gibt sie doch einen Ausblick für das Verständnis der 
lenkämisehen Intoxikation; denn es scheint, dass diesen leukämischen Hyperplasien 
ein den Leukolysinen ähnliches Toxin zugrunde liegt, insofern nämlich die 
funktionellen (leukotatischen), cytoplastischen und nekrobiotisierenden (leukolytischen) 
Toxine die nämlichen Rezeptoren an den Leukozyten haben, und sich nur durch 
die Intensität der Wirkung unterscheiden. Bei schwacher Reizung chemotaktische 
Anlockung, bei. stärkerer Aggressivität Abstossung, und bei direkter konzentrierter 
Einwirkung Nekrose und Nekrobiose. Dieses als richtig vorausgesetzt hat Hoff- 
manns Hypothese, dass zytotoxisch-sytolytisch bzw. zytotoxische Gifte der leukä- 
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“ mischen Intoxikation und intoxischen Zytoplastik zu Grunde liegen, eine direkte Be- 
stätigung im Experiment gefunden, bzw. die Ergebnisse der experimentellen Zytolysin- 
intoxikation decken sich mit unseren Feststellungen tiber die zytometaplastiscken Um- 
prägungen der metastasierenden zytoplastischen Reize. Es besteht eine direkte Parallel- 
beziehung und Rezoptorengemeinschaft zwischen den Sulfaten der leukolysinen und 
leakoplastischen Reize. 

Flexner, Fo&, Woltmann haben nämlich gezeigt, das lympholytische 
Gifte nicht nur im lymphadenoiden Gewebe, sondern auch im Knochenmark Rezep- 
toren finden, während myelolytische Gifte, ausser im Knochenmark, nur in der 
Milz, nicht aber in den Lymphdrüsen zur Wirkung gelangen. Dieses Verhalten 
der toxischen Leukolysine ist nun ganz das gleiche Verhalten, wie wir es oben 
für die hyperplastischen Reize feststellten. Hierdurch erklärten sich die von uns 
oben geschilderten Besonderheiten der leukämischen Metaplasien, welche das 
Knochenmark in lymphadenoider Metaplasie versetzt zeigen, während myeloide 
Metaplasie nur in der Milz, nicht auch im Lymphadenoidgewebe statthat. Wir 
haben die letzte Ursache für diese Erscheinung weniger in dem Vorhandensein 
von Myelozyten neben Splenozyten in der Milz, oder von Lymphozyten oder Splenc- 
zyten im Myeloidgewebe gesucht, als vielmehr in der Annahme einer verschie- 
denen spezifizierten Variabilität der morphologisch gleichen makrolymphytären 
Keimzellen der drei verschiedenen Retikulärgewebsformatinnen, durch welche es 
ja erst erklärlich wird, dass diese Keimzellen im Splenoidgewebe auch Myelozyten, 
im Myeloidgewebe auch, auf Lympholysine reagierende Lyiaphoryten mit lympho- 
toxinophilen Rezeptoren produzieren. 

Ganz ebenso, wie wir das oben für die leukämische (hyperplastische) Zyto- 
plastik gezeigt haben, finden nämlich auch die indirekt lymphoplastischen Lympho- 
lysine ausser im Lymphadenoidgewebe noch iin Myeloidgewebe mit seinen echten 
Lymphozyten geeignete Iymphotoxophile (ambozeptorophile) Iezeptoren, während 
die Myelolysine ausser in den Myelozyten des Myeloidgewebes nur noch in dem 
myelopotenten Pulpasplenozyten, nicht aber in den Lymphozyten des Lymphadeneid- 
gewebes reaktionsfähige ajlAyuate Angriffspunkte und Substrate finden. Damit 
ist aber nicht gesagt, dass die leukämische Leukoplastik eine indirekte regenera- 
tive durch hämatische Leukolyse im Sinne Wolffs hervorgerufen ist; sondern 
diese Analogie beraht nur darauf und beweist nur, dass die starken nekrobioti- 
sierend:n Leukolysine dieselben Rezeptoren an den Leukozyten haben, wie die 
Leukoplastine, bzw. dass die Leukolysine vielleicht dieselben bloss weniger sterk 
konzentrierten Gifte sind wie dic Leukolysine. (Staphylotoxin wirkt leukotaktisch, 
myeleplastische Reaktion auslösend und leukolytisch). Deshalb kann wohl leu- 
kämische Leukoplastik durch Leukolysine erzeugt werden, aber nur durch direkte 
Wirkung de: relativ wenig konzentrierten Gifte auf die hämatopoetischen Organe, 
welche bei Applikation in hohen Dosen Leukolyse hervorrufen. . 

Unter diesen Umständen verkalten sich also allenfalls die Lympholysine und 
Myelolysine auch darin ebenso wie. die leukämischen Lymphoplastine und Myelo- 
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plastine, dass sie nämlich nicht nur an den differenzierten und reifen lymgho- 
zytären und leukomyelozytären Parenchymzellen, sondern auch an deren uereïfen 
myelolymphoblastischen Grosslymphozyten angreifen, welche bereits dieselben toxo- 
philen Rezeptoren in nuce besitzen, wie die aus ihnen hervorgehenden Diffe- 
rensierungsprodakte, Dann würden die Lympholysine wie in den lympb- — 
adenoiden Grossiympbozyten auch in den indifferenten myeloiden Gross- 
lymphozyten Rezeptoren findeu, die Myelolysine für hoch differen- 
zierte Myelosyten aber nicht solche in den funktionell mehr einseitigen 
lymphadenoiden Grosslymphozyten, die potentiell in sich die Fähigkeit zur 
Granulaprodaktion noc nicht oder richtiger nicht mehr besitzen. Nimmt man 
aber verbotenus an, dass cie Lysine nur an den reifen Parenchymzellen angreifen, 
so müsste man folgern, dass der hoch differenzierte Myelozyt, das höhere Differen- 
zierungsprodukt des Grosslymphozyten, Rezeptoren für Myelolysine und für Lympho- 
lysine umfasst, der Lymphozyt aber nur für Lympholysine, nicht für Myelolysine. 

Hieraus würde folgen, dass lymphaplastisch nur Lympholysine, myelcplastisch 
aber Lympho- und Myelolysine wirken können. Lympholysine wirken mithin 
iympho- und myeloplastisch, die komplizierten Myelolysine nur myeloplastisch. Nun 
besteht die Lymphoplastik wie wir sahen aus der fortgesetzten Teilung der makro- 
lymphozytären Keimzellen, die Myeloplastik aber in Plasmareifung derselben Zellen; 
also würde daraus folgen, dass Lympholysine sowohl Proliferation wie Plasma- 
reifung auslösen, Myelolysine dagegen elektiv nur Plasmareifung. 

Eigentlich sollten wir aber ein umgekehrtes Ergebnis erwarten, da Myelo- 
lysine ja nur bei aktiver Immunisierang durch Einführung von gemischtzelligem 
lymphozytenhaltigem Knochenmark erhalten werden, Lympholysine durch Einfüh- 
rung von uniformem Lymphadenoidgewebe. Es dürfte hiernach das Lympholysin 
nur Affinitäten für Lymphozyten, das Myelolysin für Lymphozyten und Myelo- 
zyten haben. | 

Nach der dualistischen Lehre nun dürften die lymphoplastischen, Proliferation 
auslösenden Reize nur auf die Lymphoblasten wirken, deren funktionell plastische 
Tätigkeit nur darin besteht, sich fortzupfanzen, während die myeloplastischen, 
Plasmawucherung bewirkenden Toxine nur auf die präforınierten Myeloblasten ein- 
wirk n können, d. h. Zeilen, die weniger sich teilen und wachsen, als weiter 
niehts tun, wie biophore Fermentkörnchen nur Plasma sezernieren. 

Wir haben bereits oben auseinandergesetzt, dass wir mit Ehrlich nur einen 
Dualismus der reifen Zellen, nicht aber mit Naegeli, Schridde, Mosse, Ziegler 
auch solchen der Mutterzellen akzeptieren können, dass die Leukämien nicht in einer 
Hyperplasie präformierter Gewebe und in hyperplastisch-zytoplastischer Betätigung 
ihrer Mutterzellen bestehen, sondern in metaplastischer Umstimmung der Gewebe 
und zytometapla:tischer Umprägung und aberrierender Funktion ihrer Mutterzellen. 

Wern also auch die verschiedenen Zytoxine elektiv auf die verschiedenen reifen 
Parenchymzellen wirken, so dürften sie doch beide auf dieselben, den reifen Paren- 
chymzellen gemeinschaftliehen Mutterzellen einwirken, und je nach ihrer Natur als 
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Lympholysine oder Myelolysine sie nur zur Proliferation oder zur Plasmaumwand- 
lung bestimmen. 

Nur in dieser Beziehung verhalten sich also (was die spezifisch zytoplastische, 
toxogen metaplastische Umstimmung der Gewebe anbetrifft)hyperplastische(leukämische ) 
zellbildende Reizungen und die myeloide Ecaktion auslösenden Leukotoxinintoxikationen 
gleich. Dadarch würde sich aber eben immer nur die spezifische Hyperplasie zyto- 
blastische Wirkung eines lenkämischen Reizes erklären, nicht die leukämische als solche. 

Bei der Hyperplasie aber kommt es (primär oder) im Anschluss an voran- 
gegangene Zellregeneration, zu einer autonomen übermässig vermehrten Zellbildung, 
die das Mass der Reparation, des Zellbedarfs und Ersatzes mit Luxuskonsumption 
überschreitet. Wenn auch vielleicht. diese autonome Hyperplasie im Anschluss 
(sekundär) an eine präzedente Regeneration sich aus dieser’ heraus entwickeln 
kann, so ist der jetzt auftretende hyperplastische Reiz und Prozess doch ein anderer 
als der präzedente regenerative oder sonst irgendwie einfach zytoblastische Reiz. 
Der regenerative, d, h. durch Regeneration Zellbildung erzeugende Reiz wirkt stets 
in direkt auf die zeilbildenden Keimzellen, durch leukozytotische Zytolyse, Zell- 
bedarf, Fortfall von Wachstumswiderständen. In diese Kategorie gehört auch die 
normale Zellbildang; der Zellbedarf ist der plastische Bildungsreiz hier. Bei der 
primären Zytoplastik aber sitzt der nisus formativus primär und direkt intra- 
zellulär in den Keimzellen, reizt sie direkt an. Solct:- autonomer nisus forma- 
tivus ist auch der tuxisch leukämische Zelllildangsreiz, und solchergestalt ist auch 
die Zytoplastik bei Leukämien, die leukämische Lympho- und Myeloplastik, indem 
bei eine progrediente unlimitierte zu der einfachen toxisch affizierten Zellbildung 
hinzutritt. 


Wir müssen also die Voraussetzung annehmen, dass ein funktionell zytotak- 
tischer Reiz dadurch, dass es Leukozytose und Leukolyse bedingt, regenerativ 
zytoplastisch wirkt und dass mithin der zytolytische Reiz wesensgleich und nur 
graduell verschieden von dem zytoplastischen Reiz ist. Ferner, dass für die zyto- 
plastischen Reize dasselbe Gesetz wie für die zytolytischen gilt, dass nämlich die 
Lympholysine im Lymphadenoid- und Myeloidgewebe Rezeptoren, die Myelcsine 
nur im Myeloidgewebe solche finden, weil nämlich das Myeloidgewebe auch Lympho- 
zyten und ihre Vorstufen, lymphozytoplastische Keimzellen führt, das Lymphadenoid- 
gewebe aber nur Lymphoblasten und Lymphozyten, aber keine Myeloblasten und 
Myelozyten. Dabei ist es irrelevant, dass das durch Knochenmarksinjektion ge- 
wonnene Myelolysin vielleicht mit Lymphodrüsenbreiextrakt Komplementablenkung 
gibt infolge seines Gehaltes an Partialantilymphozytase, und dass das Lympholysin, 
gewonnen durch Injektion von Lymphodrüsenbreiextrakt, geringe Komplementablei- 
tung auch mit Knochenmarksextrakt gibt infolge d:ssen Gehalt an Lymphozyten. 

Die Rezeptorengemeinschaft der leukuzytoplastischen und leukolytischen Reize 
spricht jedenfalis dafür, dass diese beiden Reize möglicherweise ihrer Art nach im 
Priuzip essentiell gleichartig sind und dass die Unterschiede, die hier funk- 
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tionelle, dort plastische Betätigung anslösen, lediglich gradueller Natur sind, 
Auch hinsichtlich der leukolytischen Wirkung ist zu sagen, dass es ebenfalls 
dieselben, auf dieselben Zellrezeptoren einwirkenden Toxine sind, welche Leuko- 
lyse bewirken, einmal bei direkter Applikation in hoher Dosis, ferner durch 
den Leukozytenverbrauch bei starker leukotaktischer Reizung d. h. also indirekt; 
und schliesslich wirkt diese direkte oder indirekte Leukolyse ebenfalls indirekt als 
leakoplastischer Antrieb, infolge Anregung zu Regeneration. 

Trotzdem besteht aber doch ein gewisses konträr gegensätzliches und anti» 
polares Verhalten zwischen primärer Zellhyperplasie und Abstossungsieukozytose 
und sekundärer Zellregeneration infolge präzedenter, mit Leukolyse verknüpfter 
Leukozytose. 

Dieses antagonistische Verhalten zwischen primärer und sekundärer Zytoplastik 
einerseits ferner zwischen positiver Zytoplastik und toxogener Paralyse der Zyto- 
plastik (Azytoplastik) anderseits, erklärt wohl auch den temporär kurativen Einfluss, die 
aleukämischen (aplastischen) Remissionen mit Atrophie der hämatopoetischen Hyper- 
plasien, die gewisse interkurrente Infektionskrankheiten auf primär bestehende 
byperplastische Leukämien mit bestimmter spezifischer Zytoplastik ausüben. Die 
Toxine solcher Infektionen, in das hämatopoetische Gewebe abgelagert, paralysieren 
hier, den Böntgenstrahlen ähnlich, vermutlich die zytoplastisch - hyperplastische 
(hyperzytoplastische) Wirkung der toxogen leukämisehen Noxe die Zellfortpflanzung 
und die Zelldifferenzierung, ähnlich wie das Typhustoxin schon die normale Zyto- 
plastik im nichtleukämischen Knochenmark benachteiligt. In ähnlicher Weise 
wirken auch Arsen und Réntgenstrahlen, die ja ebenfalls eine direkte leukoly- 
tische Wirkung haben; und wie sie nach K. Ziegler auch. durch Lympholyse in- 
direkt eine myeloplastische Leukämie erzeugen sollen, so können sie die entstandene 
myeloide Leukämie auch wieder unterdrücken. Ähnlich soll nach Hoffmanns Vor- 
stellung der leukämische zellbildende Reiz gewisse Eigenschaften eines Leukolysins 
haben; während umgekehrt wieder, wie wir sehen, Leukolysine die bestehende 
Leukämie zur Atrophie bringen können. 

Da nun die makrolymphoide Metaplasie als ein Ausdruck spezifisch zyto- 
plastischer Hemmung, d. h. als Hemmung der zytologischen Metaplasie der zyto- 
metaplastischen Differenzierung aufzufassen ist, eine Paralyse der progressiven 
Zellreifung vorstellt, so stellen auch die makrolymphoiden lymphoplastischen und 
myeloplastischen Leukänien den reinsten Ausdruck der Leukämie, d. h. eine reine 
Hyperplasie dar, beruhend lediglich auf Hyperplasie der Keimzellen ohne gleich- 
zeitige zytometaplastische Reifung, d. h. eine rein hyperplastische Keimzellreizung 
ohne Wirksamkeit des spezifisch zytoplastischen Sonderreizes. Wir. sahen, dass 
dieses kein besonderes Krankheitsbild war, sondern eine von den echten typischen 
Leukämien nur akzidentell, graduell und symptomatisch hämatologisch verschiedene 
klinische Varietät. Handelt es sich doch nur um eine mehr oder weniger unvoll- 
ständige Ausbildung der bei jeder Hyperplasie vorhandenen oder mindestens an- 
gelegten Zelldifferenzierungsbedingung; bloss im Verlauf der Wucherung oder bei 
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gleich zu schnell einsetzender Hyperplasie wird diese zytoplastische Zelidifferan- 
zierung unvollkommen. Eine reine, primäre Hyperplasie ohne zytoplastische Differen- 
zierungsbedingung, nicht auf zytoplastischer Anlage, gibt es nicht. Nur im Be- 
‘reich einer Wucherung mit Tendenz zu funktioneller Differenzierung der Zelle 
oder umgekehrt von einen zytoplastischen Differenzierungsprozess in Hyperplasie 
übergeht, kommt es im Verlauf derselben entweder zur Entdifferenzierung zu in- 
differenten Stammzellen oder gar zur weiteren Entartang dieser letzteren zu Ge- 
schwulstzellen, so dass die Geschwulstbildung gewissermassen noch ein höheres 
Stadium der Entdifferenzierung zu Keimzellen ist: 8o pfropft sich ein Lympb- 
sarkom mit seinen eigenen Propagationsgesetzen an bestimmter Stelle auf eine 
maligne Hyperplasie anf. Gemäss dieses Zufalles, dass die Entdifferenzierangen 
selbst auf spezifisch zytoplastischer Tendenz sich konstituieren, gibt es auch zwei 
Formen von Keimzellleukämien, während, wenn dieselbe eine eigene dritte Er- 
krankung wäre, nur Eine existieren dürfte. 


Was im Gegensatz zu dieser makrophoiden Metaplasie die mikrolymphadenoide 
Metaplasie myeloiden Gewebes und die myeloide Metaplasie splenoiden oder stro- 
matösen Gewebes anbetrifft, so kann man sagen, dass hier die parafanktionelle 
… plastische Aberration sich von der normalen Zellbildang vor allem durch die 
grössere Extensität der Wirkung und die dadurch bedingte Heterotopie unterscheidet. 
Die normale Zellbildung, die funktionelle Reizung und plastische Betätigung der 
zellbildenden Organe ist wohl in erster Linie durch den Zelluntergang, den Bedarf 
bedingt, also im wasentlichen indirekt sekundärer Natur, die toxische Wirkung, 
nicht die hämatische, sondern die direkt in den zytoblastischen Organen wirksame, 
dürfte lediglich eine toxische Beeinflussung der normalen, somit sekundären regene- 
ratorischen Zytoplastik sein, nur die Zelldifferenzierung und Umbildung beeinflussen, 
aber nicht der Keimzelle einen direkten Bildungstrieb verleiken. Erst durch Hinzu- 
treten eines hyperplastischen Reizes wird diese toxisch beeinflusste, extensiv aus- 
gedebnte Zytoplastik noch zu hypernomer Überleistung gesteigert, 


_ Man darf somit vielleicht annehmen, dass bei lymphadenoider Leukämie Reize, 
welche normaliter nur an den Orten der Lymphozytenbildung statthaben, einmal 
hier jetzt in verstärktem Masse wirksam sind, und ausserdem aber auch im Knochen- 
mark Platz gegriffen haben, wo sie sonst nur von untergeordneter Bedeutung 
sind; dass dagegen umgekehrt die myeloplastischen Reize, welche normaliter nur 
em Knochenmark angreifen, bei myeloiden Leukämien daselbst quantitativ in 
verstärktem Masse angreifen, ausserdem aber auch noch auf das Milzgewebe über- 
gegriffen und dasselbe qualitetiv in myeloide myeloplastische Reaktion versetzt 
haben. 

Bei den makrolymphozytären Myelämien, die ja eine blosss Abart bald der 
myeloiden, bald der lymphadenoiden Leukämie ist, müssen wir ebenfalls annehmen, 
dass die spezifisch zytoplastische Zellbildung ebenfalls heterotop angreift, aber zu 
Gunsten der blossen Zytohyperplasie abortiv bleibt. 
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Wie somit also die leukämischen Hyperplasien sich vermutlich auch auf 
toxogener Basis entwickeln und sich an eine toxogen umgestimmte Cytoplastik an- 
schliessen, wofür sprach, dass die Leukämien nicht blosse Steigerungen der normalen 
Zellbildung sind, sondern mit metaplastischen Umstimmungen der Gewebe, also mit 
Heterotopie einhergehen, so haben wir auch die eigentliche Hyperplasie von der 
blossen Cytoplasie, die toxogene Zelibildung von der Gewebshyperpiasie zu trennen, 
und für die eigentliche Hyperplasie als solche noch eine besondere bis jetzt un- 
bekannte (innere) Ursache und Prädisposition zu suchen. 

Wir können als Quintessenz der vorstehenden Betrachtungen über das Wesen 
des leukämischen Reizes etwa folgendes aussagen. 

Das eigentlich Leukämische dieser Reize ist, dass sie Hyperplasie erzeugen. 
Diese hyperplsstische, Hyperplasie auslösende Kraft ist dus Besondere, welches die 
leukämischen Reize von anderen leukozytoplastischen zellbildenden Reizen unter- 
scheidet. Denn auch die leukämischen Reize sind zelibildende Reize, ucd auch 
hier sind, wie unter normalen und sonstigen pathologischen Verhältnissen zwei 
Arten zellbildender Reize existieren, ebenfalls zwei Arten leukämisch zellbildender 
oder leukoblastisch-leukämischer Reize zu unterscheiden, ein lymphoplastischer und 
ein myeloplastischer. 

Die lymphoplastischen und myeloplastischen leukämischen Reize unterscheiden 
sich also dadurch von anderen leukoblastischen Reizen, dass sie gleichzeitig mit 
der Lympbo- und Myeloplastik Hyperplasie der lympho- und myeloplastischen 
Mutterzellen hervorrufen. 

Also in den Fällen akuter Leukämie besteht reine Hyperplasie der )ympho- 
oder myeloplastisch gereizten Mutterzellen unter Suppression der Zytometaplastik 
und progressiven Differenzierung. Diese Fälle bilden dann gewissermassen das Vor- 
und Übergangs- oder Zwischenstadium zur lymphosarkomatüsen Degeneration. Denn 
wenn die Zeilen noch stärker wuchern, so kommt es zu einfertiger Ausbildung und 
fehlerhafter Differenzierung. | 

Es sind also beide wirksamen Komponenten des leukämischen Reizes, die 
hyperplastische und einfach spezifiscl- zytoplastische, besonders ins Auge zu fassen. 

Wir hatten nun gesehen, dass es sich bei der hyperplastischen Zytoplasie 
nieht einfach um Hypernomie der normalen Zytoplastik handelt, da ja metaplas- 
tische Umstimmungen der verschiedenen hämatopoetischen Gewebe d. h. zyto- 
plastische Heterotopien der Zellbildung auftreten, indem Myelozyten und Lympho- 
zyten an abnormen Örtlichkeiten gebildet werden. Es treten also wohl im Knochen- 
mark zellbildende Reize in vermehrter Zahl auf, wie sie sonst nur im Lymph- 
adenoidgewebe wirksam sind, und im Splenoidgewebe solche, wie sie normaliter 
nor im Myeloidgewebe herrschen. 

Somit kommen wir za der Annahme, das Pathologische der leukiimischen 
Zytoplastik nicht nur in einer einfach quantitativen Vermehrung der Norm zu 
sehen, sondern die leukämische Hyperplasien mit ihren Metaplasien und Hetero- 
topien als hyperplastisch gesteigerte pathologische Zytoplasien aufzufassen. 
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Ganz die gleichen myeloiden und lymphadenoiden Metaplasien fanden sich 
nämlich auch bei sonstigen Intoxikationen und lLafektionen. Es ist also auch die 
Generalisation der leukämischen Prozesse speziell auch bei der myeloiden Leukämie 
die „Systemkrankung“ nicht als eigentlich leukämisch als der Leukämie Spezifisches 
anzusehen — das ist nur die Hyperplasie — sondern auch diese konstitutionelle 
Generalisierung ist ebenso wie die die heterotope Extensität des Prozesses mit 
seinen Metaplasien, die nur eine besondere Erscheinungsform und Ausdruck dieser 
Generalisicrang ist, auf die der Leukämie zugrunde liegende Intoxikation zurück- 
zuführen. 

Wie aber bei den Intoxikationen die myeloiden und lymphadenoiden Meta- 
plasien nicht auf myelogene Zeilverschleppung zurückgeführt werden dürfen, eben- 
sowenig wie die Entstehung von Erythroblasten an heterotopen Grten von neu- 
gebildeten „extramedullären“ Knochenmark, oder in „vikarierenden hämatopoeti- 
schen Organen“ (Milz) im durch Metaplasie neugebildeten Myeloidgewebe, sondern 
als lokale Bildungen aufzufassen sind, ebenso sind auch bei Leukämien dieselben 
Erscheinungen nicht durch besondere „leukämische“ Erklärung zu deuten, sondern 
in gleicher Weise wie bei den sonstigen Intoxikationen. Die Hyperplasie kommt nur 
zu der generellen Intoxikation hinzu, pflanzt sich nur auf selbige auf, entwickelt 
sich aus oder mit ihr; es handelt sich um ein Toxin, das zugleich auch hyper- 
plastische direkte oder indirekte Wirkungen im Gefolge hat. Rein hyperplastische, z. B. 
tumoröse Prozesse sind als solche primär meist lokalisiert (Karzinom, Lymphosarkom) 
und generalisieren erst ihrerseits, oder intoxizieren ihrerseits erst den Körper 
generell, Anämie und Metaplasie der hämatopoetischen Organe erzeugend (ähnlich 
Morbus Banti) Gleichzeitig multiple Primärtumoren in Einem Organismus sind 
Ausnahmen. Es ist also die primäre Generalisierung des leukämischen Prozesses 
auf die anfängliche Intoxikation zu beziehen, die somit völlig den multiplen 
Lymphadenitiden, Splenitiden und Osteomyelitiden bei sonstigen allgemeinen Infek- 
tionen und Intoxikationen entspricht. 

Es dürfte sich also bei den lymphoplastischen und myeloplastischen Len- 
ki'mien wohl um exquisit pathologische Zytoplastik auf toxischer Grundlage 
handeln, die aber das besondere und abweichende Leukämische hat, dass es sich 
nicht um einfach entzündliche irritiative und funktionelle Hypertrophien der leuko- 
blastischen Organe handelt, sondern um echte unlimitierte progrediente Hyper- 
plasien. | 

Es ist daher nicht ausgeschlossen, dass die leukämische Hyperplasie nur 
eine Abart sonstiger toxischer (plastisch-funktioneller) Beeinflussung hämatopoeti- 
schen Gewebes ist hervorgerufen, durch besondere Disposition des befallenen 
Organismus, derart, dass die leicht reizbaren Gewebe bei chronischem Fortbestehen 
des toxisch zytoplastischen Reizes nicht mehr entsprechend der diskontinuierlichen 
Reizung auf den zytoplastischen Anteil reagieren, sondern dass ihr Ansprechen 
auf die zellbildenden Ansprüche schliesslich stationär wird und sie somit in Hyper- 
zytoplasie geraten. Selbstredend können bei entsprechendem nativen Missverhältnis 
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zwischen Reizgrösse und Haaktionndispoeition die befallenen Gewobe sofort primär in | 
Hyperplasie geraten, 

Dass Leukämie nicht ein höherer Grad von Pseudoleukämie ist, sondern nur 
eine mit zufällig besonderem Symptom der sekundären Zellausfuhr ausgestattete 
Hyperpiasie, weicher bei besonderer Affektion der Kaochenmarksgefisse zustande 
kommt, ist verschiedentlich ausgeführt. 

Digegen darf nicht verschwiegen werden, dass es vielfach, besonders bei 
den myeloiden myeloplastischen Reizungen, aber auch bei gewissen makrolymphoiden 
und Iymphadenoiden Prozesse oft schwer ist, einfache entzündliche Hyperlysie von 
Hyperplasie, toxische Metaplasie von leukämischer Hypermetaplasie zu unterscheiden 
(Fall Ewald-Oesterreich), 

Speziell gilt dieses von vielen atypischen Leuk&mien und leukämoiden Er 
krankungen (Fall Jaksch) und ganz besonders von den sog. Leukanämien und 
Pseudoleukanämien, bei denen vielfach der byperplastische Charakter keineswegs 
festgestellt wurde, sondern bei denen manches Nichthierhergehörige unterläuft, 
wo nämlich vielfach gar nicht echte Hyperplasie, sondern nur myeloide t toxische 
Metaplasie vorlag, kombiniert mit Anämie. 

Somit fassen wir die leukämischen Erkrankungen auf als in Hyperplasie 
geratene, auch jedenfalls toxische Zytoplasien und Metaplasien. Der Unter- 
schied gegenüber der einfach toxischen Gewebsreizang und Zellbildung ist diese 
Hyperplasie. 

Wir hätten somit folgende Steigerang. Die toxische Zytoplasie unterscheidet sich 
von der normalen extensiv durch Auftreten heterotoper Metaplasie oder meta 
plastiseher Heterotopie. Die leukämische Zytoplasie ist dagegen eine intensivere 
Steigerung der letzteren. Es tritt zu der heterotopen Metaplasie noch Heterometrie- 
und Hyperplasie hinza. 

Mithin ist die aleukämisch-leukämische Hyperplasie eine hyperplastische 
Steigerung toxischer Zytoplasie. Es gehören za ihrem Zustandekommen zwei 
Faktoren Hyperplasie und Intoxikation der zytoplastischen Gewebe. 

Wir kommen somit zu folgendem Schluss. 

Ein leukämischer, Leukämie erzeugender Reiz ist jedenfalls ein zytobyper- 
plastischer, sonst kann eine leukämisch-pseudoleuk&mische Erkrankung als solche 
überhaupt nicht resultieren; ein byperplastischer Reiz ist eine besondere Modalität 
eines zytoplastischen Keizes, nur ein zytoplastischer Vorgang kann hyperplasieren; 
eine reine Hyperplasie, welche nicht eine graduelle Steigerung eines spezifisch 
zytoplastischen Vorgangs wäre, ist nicht vorzustellen. Auch bei Hyperplasien 
z. B. der Haut kommt es, wenn nicht Basalzellkrebs und cutonome anaplasierende 
Blastomatose vorliegt, zur vermehrten Hornschichtbildung; also Hyperplasie der 
Mutterzellen mit vermehrter differenzierender Umbildung. 

Auch die akuten makrolymphoiden Keimzellhyperplasien, bestehend aus homo- 
byperplastischer Vermehrung der indifferenten Keimzellen ohne zytoplastische 
Metaplasie sind im Grunde genommen auch nur besondere hyperplastische Erscheinungs- 
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formen eines bestimmten zytoplastisch angelegten lymphoplastischen oder myelo- 
plastischen Vorgangs, da es ja nicht Eine Keimzellleukämie gibt, sondern zwei, 
eine myeloplastische und eine lymphoplastische. Allerdings tritt die spezifische 
Zytoplasie hier nicht in die Erscheinung, sondern sie bleibt latent; in die Er- 
scheinung tritt nur die Hyperplasie, die somit scheinbar als reine Hyperplasie im- 
poniert; doch entwickelt sich auch diese auf Grund eines spezifischen zytoplas- 
tischen Vorgangs. Die makrolymphoide Degeneration bei akuter Leukämie kann 
eine Folge der hoehgradigen Hyperplasie als solcher sein, welche die funktionelle 
Differenzierung nicht zustande kommen lässt; sie kann aber auch primär, d. h. 
direkte Folge der Intoxikation des leukozytoblastischen Gewebes sein, durch welche 
die funktionelle Zelldifferenzierung gelähmt wird (Aggressine, Typhus), und man 
hatte sich vorzustellen, dass zu dieser die speziflsche Zytoplastik lähmenden Intoxi- 
kation, zu dieser durch Aggressine vergifteten Zytoplastik noch eine Hyperplasie 
binzutritt. 

Es ist also eine einfache Folge der toxischen Zytoplastik der Zytoplasie er- 
zeugenden oder lähmend oder umatimmend beeinflussenden Intoxikation, nicht der 
hyperplastischen Reizung als solcher, dass zwei Formen makrolymphozytärer Let- 
kämie vorkommen; wäre die makrolymphozytire Lenkämie blosse Folge der hyper- 
plastischen Reizung oder Überreizung, so gäbe es nur Eine Form und nur Einen 
makrolymphohyperplastischen Reiz, der als solcher die überall morphologisch gleichen 
Keimzellen befällt. | 

Deun in erster Linie ist jeder leukämische d. h. byperplastische Reiz auch 
einfach spezifisch zytoplustisch, und die hyperplastische Zytoplastik ist nur eine 
besondere Form der einfachen, nicht hyperplastischen toxischen Leukoplastik. 
Somit gelten für die Leukämien auch die nämlichen Gesetze wie für die einfach 
toxischen Beeinflussungen der hämatopoetischen Gewebe. 

Daraus ergibt sich, dass eine leukämische Gewebshyperplasie lediglich Folge 
einer toxisch beeinflussten Zytoplastik sein kann, bzw. dass die hyperplastischen 
Lenkämien nicht auf blex.r Vermehrung der einfachen Zellbildung beruhen, sondern 
stets toxischer Natur sein müssen. Und wie die einfache normale oder toxische 
Zytoplasie nicht auf homoplastischer Vermehrung reifer Elemente (Lympbozyten, 
Myelozyten), sondern auf heteroplastischer Neubildung der unreifen Keimsellen 
beruht, so sehen wir, dass auch eine hyperplastische Zytoplasie immer auf homo- 
plastischer Vermehrung der Keimzellen und ferner auf progressiver Differenzierung 
und Umbildung zu reifen Elementen beruht. 

Daraus folgt, dass sowohl der hyperplastische Reiz, der Vermehrung à: 
Keimzellen nach sich zieht, wie auch der bloss z)toplestische, der die Umibildung und 
Differenzierung der Keimzellen zu reifen Elrn.euten bewirkt, dass sie alle beide in 
den lymphoiden Keimzellen angreif.u, und nicht in Myelozyten oder Lymphozyter. 

Die Auffassung, dass die leukämischen Reizungen blosse hyperplastische Rei- 
zungen und Ausartungen sonstiger toxisch zytoplastischer Reizungen Intoxikationen 
der bämatopoetischen Gewebe sind und nicht primäre hyperplastische Entartungen 
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der normalen Zellbildung, diese Auffassung zv'ingt uns auch, die heterotopen Mets- 
plasien bei Leukämie und Pseudoleukämie nicht als metastatische, durch Ver 
schleppung und Kolonisation entstandene aufzufassen, (K. Ziegler), sondern als 
lokale und autochthone (Meyer-Heinicke), ganz so wie bei den einfachen nicht 
hyperplastischen Intoxikation:n der zytoplastischen Apparate, dass also die myeloide 
Leukämie ebenso eine Systemerkraakung ist, bzw. auf generalisierter konstita- 
tioneller Intoxikation beruht wie die iymphadenoide Leukämie, 

Denn auch bei der myeloide Reaktion oder Anämie erzeugenden Intoxikation, 
bei der toxogenen Anämie und infektiösen myeloplastischen Reaktion fehlt vielfach 
jede vorangehende Myelozytose, Leukolyse oder Megalohlasthämie, welche die extra- 
medullären Bildungen myeloiden Gewebes mit Myelozyten und Erythroblasten er- 
klären könnten. Bei den myeloiden Reaktionen leukoblastischer Natur muss man 
aber annehmen, dass der myeloblastische Reiz oder solcher in den verschiedenen 
Geweben auch ausserhalb des Knochenmarke abfiltriert wird, und so zur Wir 
kung gelangt, mithin selbst metastasiert und verschleppt wird, während bei den 
Anämien einmal der regenerativ-erythroblastische Reiz durch Erythrolyse vom Blut 
sas wirkt und gleichzeitig Intoxikation der erythroblastischen in Erythroregenera- 
tion befindlichen Organe bewirkt, so zwar. dass hier auch nicht myeloide Organe 
(Miizpalpa, Drüsenstroma) vikarierend und kompensatorisch für des überreizte und 
geschwächte Knochenmark eintreten und dieses in seiner regenerativen Erythre- 
blastik unterstützten (Anämia splenica von Strümpell). 

Hier also ebenso wie bei primär lienalen Pseudoleukämien myeloider Art 
fehlt die antezedente myelogene Myelozytose, welche zur Metaplasie durch Kolo- 
nisation führen könnte. Und betreffs der substitutiven Metaplasie (Ehrlich, 
Türk) haben wir eingangs die Cründe gegen eine solche angeführt. Es fehlt 
an uuchgewiesenen parasplenoiden Myelomen ebenso wie an paramyeloiden Lym- 
phomen. Ausserdem zwei völlig funktionell verschiedene, in ihrer Verschieden- 
artigkeit voll- und gleichwertige Gewebe, wie asg:blich nach der Lehre des Dua- 
lismus Lymphadenoid- und Myeloidgewebe sich zueinander verhalten sollen, können 
doch gar nicht funktionell vikarieren in dem Sinn wie Türk und Zieglef das 
annehmen, Es ist wohl verständlich, weshalb Stroma wnchert bei Parenchyms- 
atrophie oder eine Niere hypertrophiert bei Schwund der anderen, aber nicht, 
weshalb Lymphadenoidgewebe wuchert bei Ausfall des Knochenmarks und um- 
gekehrt, sofern als Lymphozyten und Leukozyten so absolut funktionell, morpho- 
logisch und genetisch verschiedene Zellen sein sollen. 

Milzexstirpation macht Lymphozytose, aber nicht Lymphadenomatose, und auf 
Myelolyse folgt jedenfalls nicht Lymphozytose, wenn schon vielleicht auf Lympho- 
lyse Myelozytose erfolgt (s. 0.). Ein entsprechender fanktioneller Zusammenhang 
ist bisher nachgewiesen nur bei Drüsen mit innere Sekretion flüssiger chemischer 
Stoffe (Geschlechtsdräsen, Thymes, Schilddrüsen, Nebenniere, Nebenschilddrüse, 
Pankreas, Hypophyse) aber nicht mit den Biutzellen und blutzellpostierenden Or- 
ganen. Andererseita aber ist nachgewiesen, dass die grossen lymphoiden schmal- 
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randigen und breitrandigen Stammzellen die Grosslymphozyten und Splenoblasten 
direkt metaplastisch beeinflusst werden können in gekörnte und biutführende Zellen 
durch plastische Differenzierung, Produktion in Farbstoff und Formentsekretion 
übergehen küanen, sodass es wohl angängig ist, die toxische und leukämische Meta- 
plasie (mit Meyer-Heinecke) als totale und intraparenchymatische aufsufassen. 

Somit können wir bis jetzt die Vorgänge der leukämischen Zellbildung als 
toxische Zytoplasie ansehen. Unerklärt bleibt aber die Ursache der progredienten 
Hyperplasie. Wie es eine Inaktivitätsatrophie gibt, so gibt es auch eine fank- 
sionelle Aktivitätshypertrophie und Hypertrophie durch toxische Reizung. Aber 
das ist noch lange keine Hyperplasie. Die funktionelle Betätigung des zytoplasti- 
schen Geweies kann allenfalls eine Hypertrophie durch Vergrösserung der Zellen 
oder durch limitierte Zellwucherung auslösen, aber nicht die Gewebe in Wache- 
rung gegeneinander geraten lassen. 

Wir konnen also nur das Eine sagen, dass die Leukämie jedenfalls mit 
einer toxisch alterierten Zytoplasie einhergeht, bzw. dass die leukämische Zyto- 
metapiasie toxogener Natur ist, d. h. dass eine Leukämie sich nur auf toxischer 
Grundlage aufbauen kann, sei es, dass die Toxine exogener oder entogener 
Natur sind. 

Von sonstigen toxischen Metazytoplasien unterscheiden sich die Leukämien 
aber dann durch die Intensität dieser Zytoplastik d. h. dadurch, dass sie zugleich 
Hypermetaplasien sind. 


— — — — — — — — 


Diese Erkenntuis ist wichtig auch für das Verständnis der sogenannten 
Leukanämien. 

Es sind dieses leukozytoplastische Prozesse pathologischer Reizungen zytoplasti- 
scher Gewebe lymphoplastischer oder lympholenkoplastischer Natur, die gleichzeitig 
mit Animien kombiniert sind dadurch, dass die toxische Noxe ausser zytoplastisch 
7gieich auch noch hämolytisch, weniger wohl direkt die Erythroblastik toxisch 
beeinflussend wirkt. — 

Es können also solche ery.nroregenerativen Reize (hämolytische Gifte) nicht 
nur myeloplastische, Myeloidgewebsreaktion erzeugende Toxine, sondern auch Ver- 
giftungen mit lymphoplastischem Toxin (Reckzeh) begleiten. Es ist daher das 
hämolytisch anämisirende erythroblastische Toxin keine blosse Abart der Steigerungs- 
form des myeloplastischen Toxins, sondern von diesem essentiell artlich und in 
seiner Wirkung unterschieden, ein ganz besonderes Gift für sich. Lediglich seine 
gleichzeitige Anwesenheit mit den sonstigen zytoplastisch wirksamen Toxinen erzeugt 
besondere klinisch symptomatische Krankheitsbilder, die durch Anwesenheit von 
endothelvergiftenden Hämorrhagieen noch zu gleichzeitiger hämorrhagischer Diathese 
erweitert werden können. Daher ist nicht der hämorrhagische Blutverlust Ursache 
der etwaigen Anämie, sondern beide Symptome sind äquivalente Koeffekte der- 
selben Intoxikation und Blutzersetzung. Etwaiger Ikterus braucht nicht auf hämo- 
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lytische. Hämoglobinämie besogen zu werden, der meist fehlt, sondern ist Folge der 
Resorption der Hämorrhagien, also prolychaler Natur. 

Wie. aber die leukämischen bzw. hyperplastischen Prozesse. in aleukämische 
und leukämische zu zeriegen sind, und ferner diese aleukämischen oder leuki- 
mischen Prozesse von den lympho- und leukosarkomatösen Prozessen einerseits und 
von den nicht hyperplastischen toxiscuen Zytoplasien und den malignen 
Granulomatosen andererseits unterschieden werden müssen, ebenso wären auch bei 
den sog. leukanämischen Prozessen verschiedene Unterabteilungen za unterscheiden, 
je nachdem ein hyperplastischer (aleukämischer oder ieukämischer), ein lympho- 
oder leukosarkomatöser cder ein bloss leukämoider infektiöser, gemischt- 
zelliger oder granulomatöser Prozess zufällig mit Anämie kombiniert ist. 

‘Als Beispiel tumorüser Prozesse mit Anämie können die Karzinome gelten. 

Lymphosarkomatöse Progesse des Knochenmarks mit Anämie verbunden, sind 
vielfach beschrieben, u. a. von P. Grawitz. Die Anämie kann hier toxisch hämo- 
lytisch, indirekt myclopathisch oder direkt myelopathisch sein. 

Za den leukämoiden anämischen Granulomatosen gehört ausser den ver 
schiedensten mit Anämie und Hämorrhagien verbundenen chronischen Infektions- 
krankheiten vor allem die pseudoleukämoide Anaemia splenica von Jaksch*) wie 
der idioptische Morbus Banti, bei denen man einen chronisch granulierenden Prozess 
des Milzstroma findet. Es sind dieses daher also keine echten hyperplastischen, 
sondern blosse granulomatöse Pseudoleukanämien (d. h. anämische Pseudoleukämien). 


Von diesen Prozessen unterscheiden sich die hyperplastischen echten Leukà- 
mien, die anämischen Hyperplasien, dass hier nicht das Stroma in toxisch reaktive 
Reizung gerät, sondern das Parenchym in Hyperplasie. Hier sind also, ent 
sprechend den rein hyperplastischen Prozessen ohne Anämie, auch bei den mit 
Anämie verbundenen Prozesse zu unterscheiden einmal Iymphadenoide (Hirsch- 
feld) und ferner myeloide (Leube), aleukämische (Pseudoleukanämie) und leukä- 
mische (eigentliche Lenkanämie). 

Jedenfalls folgt daraus, dass die sogen. leukanämischen Er- 
kranknngen keine besonderen Krankheiten für sich sind, sondern nur 
zufällige anämische Abarten echter leukämischer (hyperplastischer) 
oder leuk&moider Krankheiten. 

Da die Anämien als solche nicht einheitliche Krankheitsbilder sind, sondern 
nur eine symptomatologische Einheit mit verschiedener Ätiologie bilden, so ist es 
richtiger, auch die Leukämien nicht als hyperplastische grannlomatöse oder tnmo- 
röse Abarten bzw. Unterarten der Anämie zu betrachten, sondern als anämische 
Abarten toxisch hyperplastischer oder granulomatöser oder tumoröser Prozesse, 


Je nachdem also das zytoplastische, Zytoplasie oder Hyperplasie 
auslésende Toxin noch mit einer hämolytisch-hämorrhagischen Kom- 





1) Die Strümpellsche Krankheit ist eine perniziöseAnämie mit vikarierendem erythro- 
blastisch-regeneratorischem, also funktionell hypertrophischem Milztumor. 
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penente kombiniert ist oder nicht, resultieren entweder einfache 
toxische blosse leukämoide Metaplasien bzw. aleukämisch-leukämische 
Metahyperplasien, oder aber leukanämoide Affektionen bzw. echte 
hyperplastische Pseudoleukanämien und Leukanämien. 

Hiernach sind in gewissem Sinne schon an und für sich die meisten, besonders 
die lymphadenoiden (Iymphoplastischen) Leukämien gleichzeitig Anämien insofern als 
sie als primär plastische Myelopathien die erythroblastische Funktion des Knochen- 
marks schädigen. Wirkliche leukanämische Prozesse sind aber nur diejenigen, deren 
Toxine gleichzeitig leukolytisch wirken und welche sekundäre funktionelle Myelo- 
pathic verursachen. Ganz besonders also die akuten atypischen makrolymphoiden 
Formen und besonders die mit hämorrhagischer Diathese einhergehenden. Hier ist, 
ähnlich wie bei den Schlangengiften, ein Gift zu supponieren, welches das Blut so 
zersetzt, dass es ausser Hämolyse, noch eine Vergiftung der Gefässendothelien be- 
wirkt, und die Blutgerinnung verzögert, vielleicht auch noch aaf die Blutplättchen 
wirkt. Da es sich in all diesen Fällen um toxische Anämie handelt, so darf man 
auf jeden Fall die hämorrhagische Diathese nicht als Ursache der Anämie auf- 
fassen; vielmehr ist die hämorrhagische Blutzersetzung Folge der anämischen, d. h. 
toxischen Blutdtathese, mit anderen Worten Hämorrhagien und Anfimien sind Ko- 
effekte derselben Intoxikation. Das blosse qualitative Symptom von Frythroblasten 
im Blut bei hyperplastischen Prozessen ist noch kein Beweis für Lenkanämie. 
Selbst nicht eine grosse Zahl, denn es kann sich um primäre aktive Wucherung 
auch der Erythroblasten, bzw. um passive Auspressung des gesamten Metaparenchvms 
in das Blat handeln. Hinzukommen müssen noch andere regenerative und toxisch- 
degenerative Blutsymptome toxischer Anämie, wie Anisozytose, allgemeine absolute 
Oligoerythrozytose, Oligochromämie, spezifische Veränderung des Farbindex, baso- 
phile Punktierung der Erythrozyten usw. (Schluss folgt.) 


Referate. 


Zar Theoretischen Pathologie der Leukämien. 


424) 0. Naegeli, Blitkrankheiten und Blc-:jliagncstik Lehrbuch der morpho- 
irchen Hämatologie. 1907. Verlag Veit & Co, Leipzig. Erste Hälfte. 


Es sei hiermit die Aufmerksamkeit der Hi inatologen und Kliaiker auf das amben 
erschienene Buch des bekannten Autors gerichtet. dessen eine Hälfte nicht Teil‘ bereits 
im Drucl let 

Eine eingehende Kritik behalten wir uns bis nach dem Ersch :inen des Gesamt- 
werkes vor, doch so viel sei jetzt schom bemerkt. dass der Stil klar, knapp und bestiuunt, 
bei aller Hervorhebung der subjektiven eigenen Meinung frei von verletzender Polemik ist, 
auch dort, wo er entgegenstehende Anaichter (wie die von Grawits in der Frage der 
basophilen Punktierang') oder die monophyletische Theorie von Pappenheim\ ablehnt. 


4) Über diese Angelegenheit erlaube ich mir hier zu bemerken, dass ich mich glaube 
bis jetst nirgends nach der einen oder anderen Seite hin bindend ausgespruchen zu haben, 
Ich habe seinerzeit in der Diskussion zu Schmid (Biol. Abt. des Ärstl. Vereins Hamburg, 
8. Dez. 1902) diesem Autor, der für karyorene Herkunft der basophilen } unktivrung cin- 
trat, opponiert, aber nur dahingehend, dass seine angeführten (irônde uicht beweisend 
genug seien; speziell den Befund basophil punktierter Erythrosyten im Kaochenmark habe 
ich selbst nicht im regenerativ-myelogenen Sinne uusgelegt, sondern so gedeutet, dass 
es sich möglicherweise sehr wohl auch um mit der Blutbahn ins Knochenmark verschirppte 
Elemente gehandelt haben könne; anderseits habe ich Naegeli konzediert, dase die Resisteus 
gegen Methylgrün nicht unbedingt gegen Kernabkunft sprechen mässe. (Nukleolarsubstaus ?) 

enfalls waren für mich die biaher im einem oder anderen “inne beigebrachten Gründe nicht 
absolut genügend und man konnte ail diese Gründe auch ım entgegenstehenden Sinne aus- 
legen. Ebenso braucht ein etwaiges Zusammenverkommen von basophiler Punktierung mit 
regenerativen Symptomen bei schwer toxogenen Animien (z. B. mit Cabots anaemic ring 
bodies [The jou of med nl rescarch, IX. (New Scr. IV.) 1908]) auch nicht wabediugt 
. für ihre regenerative karvogene Natir zu sprechen, da ja die schweren hämotoxischen 
Anämien stets auch zngleich degenerative Symptome neben regenerativen darbieten. Ich 
sagte nur, dass, wenn dic basophile Punktierung nachgewiesen ogener Abkunft sei, 
sie dann jedenfalls zugleich akzessorisch auch degenerativen Wert hätte, es sich jeden- 
falls um p tlologische Regeneration handeln müsste, da sie als solche niemals Produkt 
normalen Chromatinserfalles sei. Anderseits habe ich persönlich von jeher mehr Neigung 
auf Grund dessen, was ich gesehen, die basophile Punktierung nicht mit der nukleolären 
Keratohyalinkörnung zu analogisieren, da sie ja keine Vorstufe des Hb ist, sondern sio 
mit Grawitz als degeneratives (lipoides) Épongioplasmaderivat aufzufassen, seitdem 
Ullmann eine basophile Umwandlung degenerierender Erythrozten beschrieben hat, 
auch eine degenerative Polychromatophilie vorkommt, eine basophile Maurer-Schüffner- 
sche Tüpfehıng bei Malaria auftritt, überhaupt dieses Symptom der basophilen Punkti- 
erung nur bei Intoxikation, nie bei normaler, selbst nicht embryonalor Blutbildung anf- 
tritt; denn die von mir in meiner ersten Arbeit beschriebene, bei Vitalfärbung mit 
Neutralrot (oder Kresylblau) auftretende basophile Körnung ist mit dem anämischon des 
fixierten Präparates absolut nicht identisch; dasselbe gilt für die Bilder embryonaler 
Karyorrhexis, die sich ganz anders verhalten als die toxogene (anämische) Punktiorung. 
Neuerdings habe ich Bilder gesehen. welche mir mehr wie alles im Grawitzschen Sian eines 
blossen Plasmaderivates #2 sprechen scheinen, über die ich demnlichst berichten werde. 
Im übrigen muss ich Weidenreich und Fleischmann gegenüber Ferrata dahin bei- 
piichten, dass zwar die basophile postembryonale Punktierung auch vital darstellbar ist, 
aber nicht jede mit Kresylblau vital darstellbare basophile Punktierung identisch mit 

der pathologischen eigentlichen toxogenen basophilen Punkticrung ist; denn die vicale 
Panktierung findet sich auch, wie schon Horseley (Münch. Med. Wochenschr. 1897, 
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Die Disposition scheint praktisch und übersichtlich, rationell und zweckmässig zu sein ; 
ein Inhaltsverzeichnis fehlt allerdings bislang. 

Jedenfalls geht der Veriasser auf Abschnitte ein, wie u. a. auf die vergleichende und 
embryologische Morphologie und Hämatogenese, die Guajareaktion etc. welche bisher von 
den bekannten Lehrbüchern kaum berührt wurden. Überall baut der Veriasser teils auf 
eigenen Untersuchungen und Erfahrungen, teils auf ausgiebiger Kenntnis und Durcharbeitung 
der Literatur, zu deren Übersichtlichkeit die Folia haematologica, wie anerkannt wird, nicht 
unwesentlich beigetragen haben dürften. Vier recht gute Tafeln aus der Julius Klink - 
hardtschen Anstalt sind bereits dieser ersten Hälfte mitgegeben worden. 

Indem wir uns die detaillierte Besprechung bis nach Abschluss des Werkes vor- 
behalten, sei jetzt nur auf zwei wesentliche weil besonders aktuelle Punkte hingewiesen. 

Einmal ist es mit Freuden zu begrüssen, dass der Autor der Lehre der histioiden 
Hämatopoese einen relativ breiten Raum der Erörterung einräumt, die bekanntlich u. a. 
zuerst mit von Pappenheim aus dem Gebiete der allgemeinen Entzündungslehre in die 
Diskussionen der theoretischen Hämatologie hinübergespielt wurde. 

Bei dieser Gelegenheit mag zu pg. 180 bemerkt werden, dass ich mich, mit Staubli, 
von dem nativen präformierten Vorkommen von eosinophilen Myelozyten im Peritonealexsudat 
auch des normalen unbehandelten Meerschweincheng überzeugt habe, wohin sie erst aus 
dem myeloiden Gewebe der Serosen oder Darmschicimhaut gelangt sein dürften. 

Hinsichtlich der grossen mononukleären Leukozyten (8. 105 ff.\, die man bekanntlich 
neuerdings mit Türk der Bequemlichkeit halber als \plenozyten bezeichnet, nicht weil 
diese Blutzellen allein aus der Milz stammen, sondern weil die spezifische Milzpulpa aus 
solchen mononukleären Leukozyten besteht, möchte ich die Bemerkung zu S. 106 nicht 
unterdrücken, dass ich diese Elemente nicht eigentlich von lymphadcnoidem Gewebe her- 

eleitet habe, sondern mit Ehrlich auch im (myeloiden) Knochenmark solche lymphoide 
ukozyten (leukozytoide Lymphozyten Hellys) annehme. Dagegen habe ich sie, wie 
auch alle anderen Leukozytenformen, von den Grossen Lymphozyten abgeleitet und zwar 
durch die allereinfachste Form der progressiven Farbbildung, während die Differenzierung 
zu kleinen Lymphozyten und Myelozyten eingreifende Umwaudlungen voraussetzt. 

Schliesslich noch ein Wort zu Taf. 4, bzw. zur Frage der Myeloblasten und 
Grosslymphozyten. 

In Hig. 2 werden sehr gute Abbildungen von grossen und mittelgrossen schmal- 
‘randigen Zellen gegeben, auf die alle Kriterien zutreffen, die man bisher den grossen 
Lymphozyten Ehrlichs beilegte. wie sie sich bei akuten Leukämien im Blut einstellen. 

In Fig. 3 werden triazid-gefirbte Zellen abgebildet, die wir bisher als grosse 
mononukleire Leukozyten bezeichneten. 

Beide Arten von Gebilden werden jetzt hier als Naegelis „Myeloblasten“ 
ausgegeben. 

Umgekehrt werden unter Fig. 4 Zellen abgebildet, die mit ihrem weniger schmal- 
randigen, und etwas schwächer basophilem Plasma bisher entweder als junge. schmalrandige, 
mononukleäre Leukozyten (Splenoblasten) oder nach Türk als Lymphoidzellen hätten gelten 
müssen. Speziell W. Schultze und Vesprémy bezeichnen gerade wegen der leuko- 
zytoiden breitrandigen Form die in ihren Fällen von atypisch myeloider Leukämie ge- 
sehenen Elemente als Myeloblasten, während Sternberg derartige Gebilde als Leuko- 
sarkomzellen betrachtet. Sie stammen aber hier anscheinend aus lymphadenoid leukämischem 
Blut und werden deshalb jetzt vom Verfasser nunmehr als „grosse Lymphozyten“ bezeichnet. 
Dabei weichen sie bereits durchaus ab von dem Typus der auf Taf. 3 unten sub 1 be- 
zeichneten Grossen Lymphozyten. Sie teilen mit den Grossen Lymphozyten der Taf. 4 
Fig.4 nur den Nukleolus; im Prinzip aber verhalten sie sich völlig wie die Methylenblau- 
Myeloblasten auf Taf. 4 Fig. 2, bei denen die vorhandenen Nukleolen allerdings nicht 
hervortreten. Denn eine etwas leichtere Rotfärbung des Kerns und einen etwas breiteren 
Plasmasaum nebst dazugehöriger circumnukleärcr heller Zone kann man doch nicht als 


S. 625) gezeigt hat, im normalen, mindestens nicht anämischen Blut. Ich gehe jetzt schon 
so weit, überall wo ich echte d.h. im fixierten Präparat darstellbare basophile Punktierung 
finde, eine Anämie bzw. mindestens schwere Intoxikation anzunehmen. Es wäre festzu- 
stellen, ob sich diese Punktierung nicht auch bei schweren aplastischen myelotorpiden 
Anämien ohne Regeneration des Knochenmarks im Blute findet. Die scheinbar normalen 
Meerschweinchen Weidenreichs hatten vielleicht (ebenso wie die meinen, denn ich 
konnte diesen Befund durchaus bestätigen) eine Art Stall- oder Gefangenschaftsanämie. 
Denn direkte Beziehungen zwischen ihr und den Kurloffschen Nebenkeruvakuolen grosser 
mononukleärer Leukozyten (nach Patella Parasiten) sind bis jetzt noch nicht aufgedeckt. 
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prinzipielles Artunterscheidungsmerkmal gelten lassen. Auch ist der Grosse Lymphozyt in 
Fig. 5 absolut schmalrandig, stark bssophil nud ohne diese zirkumnukleärer Zone. 

Der Hauptunterschied, den Verfasser hier jetzt. neuerdings zwischen grossen Lympho- 
zyten und Myeloblasten antiihrt, ist aber, dass die grossen Lymphozyten bei Methylen- 
blanfarbnng 1—2 Nukleolon, die Myeloblasten keine Nukleolen erkennen lassen. Anderer- 
seits sollen dieselben Myeloblasten bei Methylgrün-l’yroninfärbung doch 4—5 Nukleolen 
erkennen lassen, wo die Grossen Lymphozyten nur 1—2 aufzuweisen pflegen. 

In der Tat gleichen die Myeloblasten bei Methylgriin-Pyrovin in Fig.2 Taf. 4 im 
übrigen völlig dem grösseren Lymphozyten bei derselben Färbung in Fig.b Taf.4, nur 
hat dieser Lymphozyt bier in Fig. 5 einen mehr bläulichen Kern und 2 Nukleolen, die 
roten Myeloblasten aber in Fig. 2 mehr violett-rötlichen Kern mit 4—5 Nukleolen 

Der Unterschied wäre alles in allem also nach Naegeli: Myeloblasten: Methylen- 
blau-Eosin keine Nukleolen, Methylgrün-Pyronin, rötlicher Kern, 4—5 Nukleolen. 

Grosse Lymphozyten: Methylenblau-Eosin, 1—2 Nukleolen; Methylgrün-Pyronin, 
bläulicher Kern, 1—2 Nukleolen. 

Oder umgekehrt: bei Methylenblau-Eosin zeigen grosse Lymphozyten 1—2 Nukleolen, 
Myeloblasten keine Nukleolen, bei Methylgrün-Pyronin zeigen grosse Lymphozyten blauen 
Kern, Myeloblasten rötlichen Kern, erstere 1—2, letztere 4—5 Nukleolen. 

Wer die launisrhen Subtilitäten der Färbung kennt, weiss aber, dass man auf so 
geringe Farbentonabweichungen nichts wesentliches geben darf, am Kern ebensowenig wie 
am Zytoplasma. Wenn in der Tat einmal, und ich kenne selbst solehe Fälle, bei stärkstom 
Methylgrüngehalt der Lösung, immer und stets nur eine rötliche Färbung des Kerns 
resultiert, so würde ich daraus nicht den Schluss ziehen, dass hier myeloide Zellen statt lymph- 
adenoider Zellen vorliegen, sondern dass infolge häufiger Teilung vielleicht etwas „atypische“ 
quasi embryonale oder Iymphosarkomatöse, unfertig entwickelte Grosslymphozyten vorliegen, 
arm an freier Nukleinsäure, mit unfertigen, proliferativ überreizten nuklein armen Kernen. 

In der gleichen Weise ist der Wechsel der Nukleolenzahl zu deuten. Wer nur 
einmal, entweder an der Oberhaut oder an Sarkomen, die Bewegungen, Schwellungen und 
Teilungen der Nukleolen studiert hat, weiss, dass das Schwanken der Zahl in sonst gleichen 
Zellen nichts mit verschiedenartlicher Genese, Herkunft und Bedeutung der Zellen zu tun 
bat, sondern lediglich ein Ausdruck wechselnder zufällizer Funktionen ist. 

Wir werden deshalb auch auf Grund der Bilder von Naegeli mit Helly 

, dass grosse Lymphozyten und Myeloblasten morphologisch im wesentlichen 
absolut gleich sind. Somit ist auch das Erscheinen des Werkes von diesem Cesichtspunkt 
aus mit Freuden zu begrüssen, da hier von autoritativer und authentischer Seite die 
Handhaben zur Verständigung in der Frage geboten werden, ob zwischen grossen Lympho- 
zyten und Myeloblasten morphologisehe Unterschiede bestehen oder nicht. 

Pappenheim (Berlin.) 


425) P. Krause und K. Ziegler, Experimentelle Untersuchungen über die Ein- 
wirkung der Böntgenstrahlen auf tierisches Gewebe. 2 Tafeln. Fortschz 
aus dem Geb. d. Röntgenstr. Bd. X. 1906. 


Vezsehiedene Mäuse wurden nach 2, 4, 6, 8, 10stündiger Bestrahlung sofort, andere 
2, 4, 8, 24, 72 Standen darnach, zwei nach 1650 bezw. 2500 Minuten (15—90 Minuten 
lich ung, einige 1, 2, 4 Stunden und 11 Tage nach 15 Minuten langer Be- 
strahl getötet (wenn nicht spontan zu Grunde gegangen). Kine 4stündige Bestrahlung 
ist a t tötlich, ebenso sehr lange fortgesetzte und wiederholte kurze Bestrahlung. 
Längere Bestrahlung kann sehr rasch zur Bildung umfangreicher Hautulcera führen. Bei 
tötlichem Verlaufe findet im Blute zunächst eine Leukozytenabnahme auf zirka die Hälfte 
und zwar auf Kosten der lymphozytären und myelorytären Blutzellen statt. Wenige Stunden 
nach Begiun Auftreten einer polymukleären Leukozytose; nach 24 Stunden rapider Leukosyten- 
schwund; kurz vor dein Tode sind sie vollständig verschwunden. Gleichzeitig schwindet 
die Polychromatophilie der Erythrozyten, es treten spärliche blaue Chromatinklümpehen in 
denselben auf. Nur an Milz, Lympbdrüsen, Darmfollikel, Knochenmark, Haut, Hoden, Ovarien 
bindet sich degenerative Zellvernichtung (Kernschrumpfung und -zerfall). Sehr auffällig 
ist das verschiedene Verhalten der Organe verschiedener Tiere beronders von. Hoden und 
Haut, zum Teil auch Mark und Milz und auch innerhalb eines Organes {besonders Haut) 
desselben Tieres. Am empfindlichsten sind der Reihe nach: Milz, Iympkatisches Gewebe 
in Lymphdrüsen und Magendarmkanal, Mark Die tötliche Wirkung der Strahlen ist ge- 
geben, wenn die Follikel der Milz total zeratört sind; dann sind aueh Mark und. Drüsen 
so geschädigt, dass die Blutbildung aufhört. Bei ihrer Versuchsanordnung glauben die 
Autoren annehmen zu dürfen, dass erst bei zirka 15 Minuten Bestrahlungedaver eine deut- 
liche Röntgenstrahlenwirkung auf die Gewehe eintritt. ' | 96 


Folia haematologioa. IV. Jnhrgang. 3. 
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Meerschweinchen: 2 Tiere wurden an 3 aufeinander folgenden Tagen je 2, 5 
nnd 3 Stunden in tote bestrahlt, das eine sofort. das andere 50 Stunden nach Becudigung 
getötet; ein drittes Tier wurde 1460 Minuten in 26 Tagen (täglich zirka 40—70 3linuten) 
bestralilt und dann getötet. — Die Milzfollikel weisen nur spärliche Lymphozyten aut: 
dafür epitheloide und endothelartige Zellen (auch im Pulpagewebe) und Chrumatinklüinphbcen. 
Die Pulpagefässe enthalten — im Gegensatzc zu Heineke’s Angaben — reichlich poly- 
uukleäre Leukozyten. Eosinophile fehlen, während normal zahlreich. — Lymphdrtisen: 
ähnliches Verbalten. Die endothelartigen Zellen und Leukozyten führen zum Teil gold- 
gelbes Pigment; auch in der Milz ist dies der FalL — Knochenmark: Rarefikation bis 
völliges Fehlen der Knochenmarkselemcnte; spärliche Biesenzelleu, Myelozyten (zum Tei 
eusinophile), überwiegend Polynukleiire, Erythroblasten, spärliche Pigmentzellen. — Hoden: 
stellenweise Degeneration und verminderte Menge der Spermatozoen. — Haut: einmal cin 
ulcus. — Schilddrüse und übrige Organe: ohne Veränderung. 

Kaninchen: ein Tier 2 Tage je 5 Stunden bestrahlt und sofort getötet. das zweite 
48 Stunden später. — Milz: Follikel xellarm, autgehellte Zentren, epitheloide Zuilen dort. 
Reichliche, meist einkernige Pigmentzellen in der Pulpa — Lymplidrüsen: ähnlich. in der 
Pulpa reichlich eosinophile Polynukleäre, einige Lymphozyten und desquamierte Kndo- 
thelien; keine Pigmentzellen. — Mark: beim ersten Tiere nur gerinze Zellrarefikation 
und spärliche Nekroseubildusg, beim zweiten schr erhebliche Zellarmut (spez. Knochen- 
markszellen vermindert, widerstandsfähigere Riesenzellen daher anscheinend vermehrt), spar- 
liche Pigmentzellen. Nicht. an allen Knochen ist das Mark gleichstark verändert. — Darm- 
follikel: zellärmer, Pigmentzellen. Normal bieiben: Leber, Dam, Magen, Nieren, Lounge. 
Herz, Schilddrüsen, Parotis, Haut. 

Ratten: Je ein Tier 5 und 6 Stunden lang hintereinander bestrahit; nach 7 bzw. 
4 Tagen Tod spontan. Veränderungen finden sich vor allem an Milz, Mark und Hoden 
wie bei den Mäusen. Dic fortlaufende Blutuntersuchung ergab. dass die Erythrozyteuzahl 
und -qualität sich kaum verändern, dass dagegen der Häinoglebingehalt rasch abfällt (bis 
30 Pros.). Bei den Leukozyten tritt in den eisten Stunden nach Beginn eine Leukozytose 
ein, die schliesslich in Leukopenie übergeht (300 bzw. 800 pro cium). Prozentual nimmt mit 
der Abuahme der Lymphozyten und dem Verschwinden der Eosinophilen und Überganes- 
zellen die Zahl der Polynukleiiren von Tag zu Tag zu (bis 99,5 bzw. 97,5 Proz.). In cinem 
Falle wurden 99.5 Proz. Polynukleäre bei 7200 Leukozyten nach 18 Stunden gezählt, 
nach 88 Stunden 800 Leukozyten bei 100 Proz. Lymphozyten. Hautverbennungen kamen 
selbst nach 6stündiger Bestrahlung nicht vor. 

Hunde. Ein Hund wurde 4 und am nächsten Tage 6 Stunden in rechter Seiten- 
Inge bestrahlt, dann sogleich getötet, ein zweiter in ungefähr derselben Weise bestrahlter 
nach 48 Stunden. Die Blutuntersuchung ergab wieder “auttälliger Weise eine Zunahme 
des Hb-gehaltes (und des spezifischen Gewichtes), bei wesentlich unveränderter Zahl der 
Erythrozyten. In einem Falle fielen die Leukozyten successive zu leukopenischen Werten 
ab, in anderen war dies nicht ersichtlich. Unmittelbar nach der Bestrahlung bei beiden 
polynukleäre Leukozytose. Im ersteren Falle keine Veränderung der prozentualen Leuko- 
zytenmischung (nur Eosinvphilenabnalme), bis zuletzt, weshalh angenommen wird, dass 
].ymphozyten und Leukozyten gleichmässig durch dic Strahlen betroffen werden. — Milz. 
Lymphdrüsen und Darmfollikel zeigen zunächst wieder die nekrotischen Veränderungen, 


dann Zellarmut, Anwesenheit epitheloider Zellen usw. — Am Knochenmark nur gering- 
fügige Rarefikation. — Schilddrüsen und Tonsillen: ohne Veränderung. | 
Soweit die objektiven Resultate der Autoren, dic uns vielfach lich der 


Organveränderungen eine Bestütigung vorausgegangener Untersuchungen, besonders der- 
jenigen von Heineke, bringen. 

Die Auffassung der Autoren bezüglich der gefundenen Verhältnisse, ist kurz folgende. 
Die scucinbare Selektion der wirksamen Strahlen, die verschieden hochgradise Verletzlichkeit 
der Zellen durch die Strahlen ist bedingt durch den Zustand des Kernes; der Angriffspunkt 
der Köntgenstrahlen liegt in derChromatinsubstanz des Kernes und zwar in erster Linie während 
der verschiedenen Stadien der Karyokinese. Darum würden geride diejenigen Organe so sehr 
geschädigt, deren Sekretionsprodukte wohl ezhaltene Zellen sind, in denen demnach eine 
äusserst lebhafte Zellwucherung herrcht. Nur so sei es z. B. erklärlich, dass ein fertiger 
polynukleärer Leukozyt und Lymphozyten, die nicht den Keinzentren angehören, keine 
Degenerationserscheinungen zeigen, während die Keimzentren der gleichen Art zerstört 
sind. Alle Zellen erfahren aber doch eine gewisse, nur quautitativ verschiedene und nach 
den angegebenen Gesichtspunkte zu beurteilende Schädigung. Ausser der direkten Nekrose 
der Zellen oder ihres Zugrundegehens auf dem Wege der Nekrobioge müsse noch cine 
weit-re, histologisch nieht näher feststellbare Zell- bzw. Kernocbadigung vorliegen, indem 
die Zeiten gleichsam gelähmt und dadurch ganz oder für länger -proliferationsuntüchtig 
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werden (Wachstumshemmung). So sei auch zu erklären, dass da, wo der Zellkern in 
Ruhezustand bleibt, wie in den Drüsen, keine histologisch erkennbare Schädigung eintrete. 
Das Protoplasma und seine Produkte scheinen dagegen den Strablen gegenüber sehr wider- 
standsfähig zu sein. Prozesse regressiver Metamorphose, z. B. Verhornung der Epidermis- 
zellen und Entkernung der Normoblasten, würden in ihrem Ablaufe eigentümlicherweise 
beschleunigt. Je grösser das Tier, desto geringfügiger ist die Wirkung der Strahlen; 
ausserdem kommt noch eine individuell verschiedene Empfäaglichkeit der verschiedenen 
Tierarten in Betracht. — Vorübergehende Leukozytose nach der Bestrahlung wird als eine 
durch den nekrotischen Vorgang ausgelöste entzündliche Begleiterscheinung betrachtet, der 
während der Bestrahlung beobachtete Hb-anstieg ohne Vermehrung der Erythrozyten als 
Folge der den Strahlen zukommenden beschleunigenden Wirkung degenerativer Vorgänge 
(Entkeraung). Die lange Funktionsdauer der Erythrozyten bringe es mit sich, dass sich 
die Abnahme der absoluten Erythrozytenzahl der Beobachtung entzogen habe. 
Dementsprechend ist nach den Autoren die Wirkung der Röntgenstrahlen bei mensch- 
lichen Milz- und Lymphdrüsenerkrankungen (inkl. Leukämie, Pseudoleukämie). nur durch 
Vernichtung von pathologischem lymphoiden Gewebe zu erklären (notwendiges anatomisches 
Substrat = jugendliche Zellen. Da wir aber auf diese Weise die Ursachen der Er- 
krankungen nicht beseitigen, so sei es erklärlich, dass eine Definition Heilung bei diesen. 
Erkrankungen nicht zu erzielen ist. Grösste Vorsicht ist bei langen und intensiven Be- 
strahlungen am Platze, cbenso werden Schutzmassregeln für Arzt und Patienten dringend 
verlangt. Arneth (Würzburg). 


In einer Zusutzbemerkuug des Referates der Arbeit Benjamiu-Reuss (Fol. haem. p. 018) 
habe ich an das Auftreten von Cholin in bestrahlten Organen einige diskutierende Worte gennhpft; 
ich wies darauf hin, dass speziell in Organen reger Zellproliferation und Kernbetätigung die Réntgen- 
strahlen elektiv ihre zytolytische Wirksamkeit entfalten. 

Curschmann jr. nahm nun seiner Zeit an, dass nicht die sellbildenden Organe selbst 
direkt zerstört würden, sondern im Blute aus dem sersetzten Blutplasma oder dem Zerfall von 
Leukosyten, also durch Leukolyse, Stoffe (Leukonukleine, Leukoendotoxine) frei würden, welche 
ihrerseits als leukotoxische Leukolysine auf Knochenmark, Milz usw. leukolytisch wirkten; die 
Röntgenstrableu wirkten hiernach nicht direkt zytorrhektisch-sytolytisch, sondern durch Ver- 
mi ung neuentstehender Zwischeuprodukte. Ähnlichey nimmt Benjamin an, doch erklärt er 
den die Parenchyme der hämatopoetischen Organe zur Atrophie bringenden Körper mit Werner 
und Exner direkt für Cholin, das sus zerfallendem Lecithinentstinde. Zur Zeit hat die Ansicht 
von Heineke und Arneth die meisten Anhänger, dass die Rüntgenstrahlen nicht indirek 
sondern direkt karyulytisch-leukolytisch die zellreichen zytoblastischen Gewebe sam Schwun 
bringen, aber die Existenz der Leukotoxine bzw. des Cholins ist dadurch nicht erschüttert, nur 
stammte es dann nicht allein aos den zirkulierenden Blutleukozyten, sondern auch aus den sessilen 
Parenchymleukozyten, und ist wohl nicht so sehr Ursache, als vielmehr Folge des Zerfalls dieser. 
Andererseits scheint nichts darüber bekannt, dass Lezithin auch in den Zellkernen vorkommt; vielleicht 
stammt das Cholin also aus zersetztem Serum oder aus dem Zytoplaama (basophilen lorithinhaltigen 
Spongioplasma), welches nach Kernzerfall ebenfalls zerfällt. Denn das geht aus den vorliegenden Unter- 
suchnuuyen von Krause und Ziegler hervor, dass die Röntgenstrahlen besonders karyolysierend 
wirken auf die Nuklein- spesiell freie Nukleinsäure haltigen Mitosen. Paarungen der Nukleinsäure 
oder Phosphorsäure mitCholin statt mit Parin- und Xanthinkörpern sind zur Zeit ebensowenig bekannt, 
wie Paarungen der Glyserin-Fettphosphorsäure mit Purinkörpern statt mit Cholin. Auch die etwaigen 
Abbauprodukte der Nukleine bei direkter Bestrahlung des chemischen Körpers sind nicht bekannt. 
Immerhin haben die Untersuchungen der Verff. mit Evidenz festgestellt, dass die Röntgenstrahlen 
electiv in activ proliferierenden Zellkernen einen Hauptangriffepankt und Prädilektionsort besitzen, 
bzw. dass gerade diese Kerne im Gegensstz zu anderen besonders stark durch die karyolysierenden 
Strahlen zerstört werden. In zweiter Linie aind disponiert die ruhenden Kerne der jungen, atypischen, 
unreifen germinativen Bildungszellen (Grosslymphozyten und Myelozyten); am resistentesten sind die 
modifizierten ergastischen Zellen des normalen Blutes, die pulynukleären Leukozyten und Lymphozyten. 
Diese letzteren Zellen nun gehören zur Kategorie der nukleinreichen trachychromatiuohen karyoerythro- 
philen (Gentiana Safrani srbung) Zellen, während die rubenden Bläschenkerne der nukleinarmen 
saftreichen unreifen Zellen amblychromatisch und cyanophil sind; bei Flemmings Dreifarbverfabren 
mit Safranin-Gentiana färben sich erstere Zellkerne erythropbil rot mit Safranin, letztere mit Gen- 
tianaviolett. Dagegen haben die Mitosen eine besondere Verwandtschaft su Methy . Fürbt man 
mit unreinem Methyivioletthaltigem Triazid, so werden die Mitosen rein grün, alle übrigen Zellkerne 
mhr oder weniger violett; Mitosen verhalten sich demnach wie die Köpfe der Spermien. Färbt man 
mit Methylgrün und Pyronin, so werden letztere rein grün, Leukozytenkerne mebr hlänlich, basoplile 
Lymphozytenleiber und Bakterien rot. Es dürften also die Mitosen wie die Spermienköpfe aus reiner 

ukleinsäure bestehen, die nukleinarmen Jugendkerne aus Nuklein (Paarung der Nukleinsäure mit 
sauer basophilem Eiweiss), die „nukleinreichen“ strahlen-resistenten pyknotisch-ervthrophilez Alters- 
kerne vielleicht aus Nukleohistunen (Puarung der Nukleinsäure mit basischem oxyphiten weiss). 
Die Purinbasenhaltigen basophilen Nukleine haben besondere Affinitäten zu yigrän und Asur, 
die Cholinhaltigen basophilen Spongioplasmen zu sonstigen Farbbasen. 

Karyolysierende Antinukleine sind z. Z. noch nicht bekannt, doch ist es möglich, dass 
manche zytolyische Ambozeptoren aus dem Zerfall der lipoiden Kiweisslerithide des Zellplasma her- 
vorgehen. 
ee Es scheint also die freie Nukleinsäure am labilsten unter dem Einfluss der karyolysierenden 
Strahlen sich zu verhalten, während basisches Histon am wenigsten verändert wird und sogar der 
N i re, mit ihr gepsart, gewisse Strahlenfestizkeit verleiht. (P.) 
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426) a) Hoffmann und Sehulz, Zur Wirkungsweine des röntgenhestrahlten Lezi- 

thins auf den Organismus. 

b) Thaler, Uber die feincren Verindertugen am Hodengencbe der Ratte 
nach Binwirkung der Radiumstrahlen. 

c) Hoffmann. Yersuche mit Cholin. 

d, Exner und Zderak, Zur Kenutnis der biologischen Wirksamkeit des 
Cholins, 

e) Exner ual Sywek, Weitere Erfahrungen über die Wirksamkeit des 
Choliag, 
Jabresbe:ichte und Arbeiten aus der II. Chirurgischen Klinik zu Wien. 1. TV. 

190: bis 31. XID 1905. (Berlin, Schwarzenberg 1906.). 


a) Werner hat gezeigt, das Lezithin durch Radium in treies Cholin zersetzt wird, 
und dass bei der Kuliumwirkung das so veränderte Lezithin schwere lokale Veränderungen 
im Organismus hervorruft, bzw. dass es sich bei Badiumwirkung dirckt um Cholinwirkung 
bandelt. Verff. haben diese Untersuchungen an verschiedenen Lezithinarten fortgesetzt. 

b) Thaler fand be} Radiumbestrahlung des Hodens Degeneration der samenbilden- 
den Epithel-ellen, wihrend die stabderen Sertotalischen Zellen intakt blieben. 

c) Wie die Radiumwirkung, so ruft auch Cholininjcktion iu den Hoden schwere 
Schädigung der Epitbelzellen hervor. In der Milz erfolgt Schädigung der Pulpa 
mit nachfolgendem Schwund der Follıkel. 

d) Injektion vou Cholin in den Hoden »chädigt elektiv die cpithelialen Elemente 
bis zur Nekrose, während das daselbst befindliche Stützgewebe unverändert bleibt. 

c) Intraperitoneale Choliuinjektionen wirken nicht am Ort der Injektion selbst, wohl 
aber treten an entiernten Stellen Schädigunren des lymphoiden Gewebes auf. Bei ino- 
perabeln Tumoren wirken solche peritenealen Injektionen nekrotisierend auf die Ge- 
schwulstzellen. Pappenheim (Berlin). 


427) Erich Meyer uud Albert Heinecke, Uber Blutbildung bei schweren Avämien 
und Leukämien. Dt. Arch. f. klin. Med. Bd. LXAXVIIL 


Der Ausgangspunkt für die Untersuchungen der Verfasser ist die Frage nach dem 
Besteben etwaiger verwandtschaftlicher Beziehungen zwischen Granulozyten und Lympho- 
zyten, Zellarten, die bekanntlich von Ehrlich scharf voneinander getrennt werden. In 
der Tatsache der myeloiden Umwandlung der Milz und der lymphatischen Apparate hat 
Hirschfeld einen Bewcis für die nahe Verwandtschaft der I:ymphozyten und Granulo- 
zyten geschen Es ist nun das Bemühcn der beiden Verfasser gewesen, durch eingehende 
histologische. Untersuchungen einer grösseren Zahl von Anämien und Leukänien festzu- 
stellen, in welcher Weise sich die myeloide Umwandlung vollzieht und welche morphologi- 
schen Beziehungen dabei zwischen Granulozyten und Lymphozyten erkaunt werden können. 

Zunächst teilen sie den Befund in drei Fällen von lymphatischer Leukämie mit. In 
dem ersten derselben, einer chronischen lymphatischen Leukämie eines 16jährigen Knaben 
fand sich eine gleichmässige Wucherung von Lympbozytengewebe in allen Blutbildungs- 
organen, der Leber sowie der Nieren. Bilder, welche dafür sprächen, dass hier Metastasen 
irgend eines primären Lymphomes vorliegen könnten, fanden sich nicht, vielmehr musste 
die überall vorhandene diffuse Lrmphonbildung mit ciner derartigen Annahme unvereinbar 
erscheinen. Der zweite Fall betraf eine chronische Iymphatische Leukämie ein: s 18 jährigen 
Mädchens, kombiniert mit bochg:adiger Animie, entstanden aus einer pseudoleukämischen 
Drüsenerkrankung. Hier hatte im Knochenmark intolge der exzessiven lymphadenoiden 
Wucherung keine genügende Erythropoese mehr stattfinden können. In der Leber fanden 
sich einige eosinophile Myelozyten im periportalen Gewebe. Bei einer akuten Iymphatischen 
Leukämie eines 26jährigen Mannes war das Koochenmark nur partiell gcwuchert. In der 
Umgebung einzelner Lebergefüsse fanden sich corinophile Zellen. Die Bildung von Myelo- 
zvten und Normoblasten war im Knochenmark nicht so stark wie in anderen Fällen unter- 
drückt. Dann folgen vier myeloide Leukimien, von weichen die letzte der akuten- 
Form der Krankheit angehörte. Hier fehlten Mastzellen gänzlich, die Kosinophien 
waren nicht vermehrt. Das wichtigste Ergebnis der histologischen Untersuchung dieser 
ıinyeloid.a Leukiimien war nun, dass sich Beziehungen zwischen Myeloid- und Lymphoid- 
gewcbe nicht feststellen liessen, und dass die Follikelapparate überall durch wucherndes 
Myeloidgewehe zum mehr oder wenirer fortgeschiittenen Schwund gebracht waren. 
(RK. Ziegler sıebt bekanntlich in der Follikelatroplue die primäre Ursache der Myeloidwuche- 
tung) Die Vertasser erklären aver die Wucherung des Myeloidgewebes nicht mit Ziegler 
aul metastatischem Wege, sondern durch autochthone Rildung aus undiffereuzierten Pulpa- 
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elementen, welche ‘len grossen tymphozytenahniichen Zellen des Knochenmarkes gleich- 
zustellen sind. . 

In einer Reihe von perniziteen Anämien fanden sie gleichfalls myeloide Umwand- 

kıngen von Milz, Lymphdrüsen und Leber. Auch hier ist die Lokalisation des Myeloid- 

ebes in Milz und Lymphdrüsen ausschliesslich die Pulpa, in der Leber das periportale 
sewebe. Hervorzuheben ist, dass bei Anämien auch stets reichlich Normoblasten in den 
myeloid umgewandelten Organen vorhanden waren. 

Die Verfasser sehen in den geschilderten Veränderungen Kompensationsvorrichtungen 
des Organismus gegen schwere Blutschädigungen Es besteht also jedenfalls bezgl. dieser 
Kompensationsvorgänge ein weitgehender Parallelismus zwischen Leukämien und Anämien, 
wodurch es zu erklären ist, dass es Krankheitsbilder gibt, die eine Kombination van Anämie 
und Leukämie zu sein scheinen, die sogenannten Leukanämien, die sie mit Pappenheim 
aber nicht als cine Krankheit sui generis aufzufassen geneigt sind. 

Im Gegensatz zu Gen Anschauungen des Referenten sehen M. und H. in der 
Organveränderung der myeloiden Umwandlung keinen Beweis gegen die Ehrlichsche 
scharfe Trennung von lymphoiden Zellen und Granulozyten, indem sie dieselbe aus der 
Metaplasie nicht von eigentlichen Lymphozyten, sondern von lymphoiden makrolympho- 
zytoiden Pulpaclementen erklären. Referent möchte darauf hinweisen. dses er in seinen 
letzten Arbeiten es als noch nicht entschieden hingestellt hat, ob die Bildung der Granulo- 
zyten aus den grossen Lymphozyten direkt oder aber aus den grossen mononukleären 
Zellen, die ja wohl mit den Pulpascllen identisch sind, erfolgt. Jedenfalls muss man 
aber die Pulpazellen genetisch ebenso von grossen Lymphozyten ableiten wie die kleinen 
Follikelzellen, womit wiederum die nahenv erwandtschaftlichen Beziehungen zwischen 
granulierten und nicht granulierten farblosen Blutkörperchen bewiesen sein würde, Hoffent- 
lich bringen bald weitere cingehende histologische Forschungen Aufklärung “ber diese 
wichtige und interessante Frage der Hämatologie die wohl zur Zeit die vielumstrittenste ist. 

Hans Hirschfeld (Berlin). 


Zu der hochinteressanten und wichtigen Arbeit der Verff. möchte ich einige persönlich mich 
betreffende Punkte richtig stellen. 
Zu 3.488. Betroffs der Neumannschon Hypothese habe ich von vornherein ausgeführt und 
es bereits zu der jüngsten Publikation Baumgartens zu diesem Punkt bemerkt,!) dass nicht 
jede diffuse hyperplastische (leukämische) Knocheninarksaffektion mit Biutleukämie eiuhergehen 
muss, und dieses gerade auf Grund des von Baumgarten und Runeberg aufgestellten Begriffs 
d- medullären Iymphadenoiden Pseudoleukämie. K ur gäbe es umgekehrt keine Leukämie ohne 
Knochenmarksaffektion. | 
. 454. Die Lymphoidsellen mit Granulis sind eben keine Lymphoidzellen mehr (s. a. bei 
Helly), sondern bereits ,Promyelosyten*. 

8. 457. Dass myeloide Zellen aus „feriigen“ differenzierten (i. e. klein-n) Lymphogyten ent- 
stehen könnten, ist Uskoff, Benda, Weidenreich, Grawits behaupte. worden, aber nicht 
von Pappenheim und irgendwelchen sonstigen Vertretern der Ehrlichschen Himatologensch ule. 

ur haben speziell Papponheim und Hirschfeld lediglich eine Umwandlung der sog. Grossen 
Lymphozyten in Myelozyten angenommen, diese grossen Lymphozyten aber ausdrücklich mit den 
indifh erenten ungekérnten Lymphoidzellen von Michaelis und Wolff identifiziert, nicht aber mit 
grösseren Exemplaren kleiner d.h. reifer Lymphoryten (wie Türk und Schleip). Pappenheim 
hat nirgends in be auf diese fraglichen Stainmzellen von blossen Altersstufen der Lymphozyten 
i inen) gesprochen, sondern, wenn die Autoren schärfer meine Ideen aufgefasst hätten, so 
Stten sie nden, dass ich gerade im Ehrlichschen Grosslymphosyteu die indifferente Stamm- 
selle sant cher Leukozyten, der kleinen Lymphozyten sowohl wie der Myolosyten erblicken 
Te . 

Infolgedessen ist auch nie davon bei Pappenheim die Rede gewesen, dass die myeloide 
Metaplasie der Milz in den (kleinen; Lymphozyten dei Follikel ihren Ursprung nimmt (8. 4%), auch 
wicht in den Grosslymphozyten des Keimzentrum (3. 479), sondern Pappenheim hat mit 
Dominici und Hirschfeld der Ansicht Ausdruck gegeben, dass die typischen Splenozyten der 
pape selbst sich zu Myelosyten umwandelton, was ja nach Ehriich bei den grossen mononukleären 
Lenkozyten (mit denen Türk sis snalogisiert) der Fall sein soll; nimmt aber seit längerer Zeit 
(im Anschluss an den Fall Schultze, s. dessen Bespr. Fo). haem. III. 1906) ebenso wie die Verff. 
an, dass nicht die reifen Splenozyten selhst dieses tun, sondern ihre splenoblastischen Vorstufen, 
d b. die lienalen Pulpagrosslymphozyten. Vielleicht auch sei es moglich, dass das stro- 
matische Perivaskulärgewebe histogene Grossiymphozyten produsiert, die sich in Myelozyten ne 
wandein. Jedenfalls hat Pappenheim stets betont, dass die myeloide Matapiasie der Milz autochthon 
in der spezifisch lienalen statthat, und nicht an den lymphadenoiden Iymphatischen Follikeln. 
Dass letztere bei myeloider Metaplasie assiv und oft atrophisch sind, lehrt ja ebenfalls der Fall 
Schultze, bei dem ebenfalls Pappenheim, im Gegensatz sum Autor, ganz wie M. und I, für 
autochthone Entstehung der myeloiden Zellen eingetreten ist. Übrigens sprechen sich auch Verff. 
8. 43 über Bantı gegen Metastasierung sus. 

Arbeit der Autoren ist aber andernfalls in bezug auf die Wechselhesiehung gerade des 
myeloiden Gewebes znm lymphoiden Palpagewebe (8. 450, 464) ein interessantes Gegenstück zu den 
Untersuchungen von K. Ziegler. Jed bezeichnen auch dio Verfl., im Gegensatz zu Ehrlich, © 
die ichen indifferenten Gebilde nicht mehr als Grosslymphozyten. sondern uls grosse lymphoide 
Mar. n. . 

Da es zar myeloiden Metaplasie auch der Leber, sowohl bei Anämien wie bei Infektionskrank- 
heiten kommt, und die Entstehung myeloiden Gewebes als Reparationsbestrebung der Erythropoëse 


% Siehe Fol. hasmatol. IIL 8.458. Anm. 1 u. 2. 
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el (8. 478 u. 481) geht, so können bei Fallen myeloider Leukanämie, wie Pappenheim erörtert 
at, Anämie ( nerative erythroplastische Reaktion) und Myeloplastik Kotffixienten Einer snimi- 
sierenden himolytischen (infektiös-toxischen) Ursache sein. Man kann also mit demselben Rechte die 
myeloiden Metaplasion den anämischen Erkrankungen unterordnen, wie umgekehrt (Pappenheim) 
in den Leukanämien anämische Teilerscheinungen von Leukämien bzw. Pseudoleukämien sah. Ob 
übrigens bei allen sog. Leukanämien und Pseudoleukanämien (ohne Hyperleukoz des Blutes) 
echte myeloide Hyperplasie besteht, oder nur leukimoide d. h. gemischtsellige Metapissie 
durch toxisch entstindliche Reizung, ist noch weiter zu untersuchen. 
Ähnlich wie Pappenheim beurteilen auch Verff. die Hirschfeldschen Mischfälle (8. 488). 
Schon Pappenbeim hat der Ansicht Ausdruck gegeben, dass es sich bei Hirschfeld um Verbindung 
von lymphadenoider Hyperplasie des Knochenmarkes, nicht mit myeloider H y per piles ie der Drüsen, 
sondern mit blosser irritativ reaktiver Metaplasie der Drüsen und Mils gehandelt hat, und dass 
diese Metaplasie entspricht einer myeloiden toxischen oder anamischen Metaplasie. 
Wie eine lymphadenoide Leukämie durch himolytische Toxine oder Myelophthise Anämie, 
d. h. relstive Insuffizienz der Erythropo&se setzt, kann mit ihr Hand in Hand gehen auch eine 
nicht erythroblastische, sondern bloss myeloblastische myeloide Metaplasie. Erst wenn mis der 
Entstehung myeloiden Gewebes dasselbe hyperplasiert, liegt myeloide Leukämie vor. U ehrt 
können bei myeloider Leukiimie die Drüsen bloss im Irritationszustand sein, ohne dass echte - 
adenoide Hyperplasie besteht. . 
Sehon vor den Untersuch der Autoren het der Fall von Schultze geseigt, and jetat 
haben die Autoren dieses noch erhärtet, dass jedenfalls nicht ausgebildetes Lym enoid- 
gewebe direkt in Myeloldgewebe tibergeht. Ob nicht aber doch ausgebildetes Pulpagewe dessen 
mononukleäre lymphoide Feukozyten ja mit einem Fuss in der myeloiden, mit dem andern in der 
enoiden Heihe stehen, zur direkten myeloiden Umwandlung fähig ist (nicht durch hueht- 
ker ‚ spärlich gekörnte gszellen zu polynnkleären Leukozyten, sondern durch Um- 
wandlung der einkernigen lymphoiden Splenozyten in Myeloryten), scheint bisher noch nicht sicher 
widerlegt. Jedenfalls haben, wie gesagt, abgesehen von den Anhängern der Grawitzschen Rich- 
tung die Sobiller Ehrlichs, mögen sie sonst noch so sehr in einzelnen Punkten differieren, eine 
Umwandlung von Lymphozyten (scil. kleinen) in Myelozyten nicht vertreten. Das Missverständnis 
liegt darin, dass auch die Stammzellen als Grosse Lymphozyten bezeichnet werden und sämtliche 
Iymphoide Zellen, auch die Splenozyten, früher nicht als Lymploidoryten (wie jetzt), sondern als 
ymphosyten im weiteren Sinne bezeichnet wurden. 
enn nun aber nach vorliegenden Untersuchungen die myeloide Umwandlung des lymph- 
adenoiden Gewebes so vorgeht, dass extramedullär irgendwo perivaskulär sich lympboides Myeloid- 
gewebe (histogene Grosslymphosyten oder Myeloblasten) bildet, welches direkt in granuliertes Myelo- 
sytengewebe übergeht, so ist die Frage ob nicht doch umgekehrt Myeloidgewebe sich direkt in 
rolymphoidgewebe (ungekörntes yeloidgewebe, zurückverwandeln kann und ob nicht clieses 
makrolymphosytäre Gewebe Mikrolymphozyter produziert, so dass mit Naegeli Myeloidgewebe 
direkt in Lymphadenoidgewebe übergeben kann. Gerade die Erscheinungen der lymphadenoiden 
Motaplasie und Hyperplasie des Myeloiigewebes scheinen dafür eine Handhabe zu bieten, ohne dass 
man besonderes medulläres paramyeloides Lymphadenoidgewebe anzunehmen braucht. , 
fe hier die Verff. myeloide Gewebsbildung und hämolytische Anämie als Koëffixienten 
einer infektiteen oder anämisierenden (toxisch-anämischen) Noxe höchst wahrscheinlich machen, so 
hat früber Reckzeh gleichzeitig mit toxogener H&molyse und hämolytischer Anämie bei jugend- 
lichen Individuen lymphadenoide Gewebsbildung beobachtet. Auch Hirschfelds Befund ya- 
phoider Reizung im anämischen Knochenmark spricht hierfür. (Fol. haematol. ID. 8. 431.) (P.) 


428) P. Morawits, Über atypische schwere Anämien. (Aus d. medizin. Klinik zu 
—— [Prof. Dr. v. Krehl]). Deutsch. Arch. f. klin. Medizin. Bd. LXXX VIII. 
Die beiden Beobachtungen sind untereinander durchaus verschieden und zeigen, wie 
schwierig es unter Umständen sein kann, schwere Anämien su klassifizieren. Unter den 
schweren Anämien können Fälle vorkommen welche durch eine Beteiligung des Systems 
der roten und weissen Blutkörperchen ausgezeichnet sind. Im ersten Falle setzte der 
Beginn der Erkrankung akut unter Schüttelfrost ein, während vorher der Kranke voll- 
ständig gesund war. Es hat sich also um eine akute Infektion oder Intoxikation gehandelt. 
Nach der ersten Untersuchung war an eine perniziöse Anämie zu denken. Die Anzahl der 
Erythrozyten war sehr gering, es fanden sich Myelozyten und Megaloblasten, der Hämo- 
globingehalt war nicht ganz der Zahl der Erythrozyten entsprechend herabgesetzt. Dazu 
am das Auftreten einer geringen Zahl von neutrophilen Myelozyten. Doch wichen klinischer 
Verlauf und Symptomatologie der Erkrankung weit von dem gewöhnlichen Bilde der ein- 
fachen perniziösen Anämie ab. Der brüske Beginn und die schnelle Zerstörung der Erythro- 
zyten (vier Tage nach Beginn der Erkrankung 881000 Erythrozyten) stellen etwas Be- 
sonderes dar. Ein ausgesprochener Milztumor gehört nicht zum Bilde einer perniziösen 
Anämie, während Ikterus zuweilen beobachtet wird. In diesem Falle gab er Veranlassung 
zu dem Verdacht an Morb. Weilii, zumal es sich um einen Metzger handelte und dieser 
bei Metzgern in Strassburg jährlich mehrfach vorkommt. Der Verlauf des Fiebers unter- 
;scheidet sich von den unregelmässigen, gelegentlich bei progressiver Anämie beobachteten 
Temperatursteige en durch den akuten Beginn und seinen regelmässig remittierenden 
Charakter mit lytischer Entfieberung. Eine auffallend schnelle Vermehrung der Erythro- 
zyten kommt auch sonst im Verlaufe der sog. spontanen Remissionen der perniziösen 
Anämie vor. Merkwürdig war die stärkere Ausbildung des „leukanämischen“ Zustandes 
durch das reichlich Auftreten von Myelozyten zu einer Zeit, in welcher die Zahl der 
roten Blutkörperchen bereits wieder eine deutliche steigende Tendenz zeigt, jedoch als 
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Zeichen einer noch bestehenden Markreizung oder lebhafter Regeneration kernhaltige rote 
Elemente noch in ziemlich reichlicher Anzahl im Blute zirkulieren. Mit zunehmender 
ng nahm die Zahl der Myelozyten ab. um bald völlig zu verschwinden. Es handelt 
sich um eine ganz akut einsetzende Hämophthise. Mit dieser steken die Urobilinurie im 
Beginn der Erkrankung und der Ikterus in Einklang. Jedenfalls liegt kein Grund vor, 
eine primäre Schädigung der blutbildenden Organe anzunehmen. Vielmehr hat, konform 
den Anschauungen Pappenheims, die primär hämophthisische Noxe auch sckundär auf 
die erythroregeneratorische Funktion, die funktionelle Erythroplastik des Markes toxisch 
eingewirkt. An eine Infektion ist zu denken, trotzdem die Blutzüchtung ein nega- 
tives Resultat ergeben. hat. Allerdings fehlte Albuminurie, und der Milztumor ist 
nicht mit Sicherheit als infektiöser Tumor aufzufassen. Die erhebliche Grösse und die 
harte Konsistenz sprechen für einen spodogenen Tumor. Das Auftreten der Myelozyten 
in reichlicher Anzahl spricht dafür, dass neben dem Erythroblastengewebe auch das 
myeloide Gewebe von einem stärkeren Reiz getroffen wurde als sonst bei pernizösen 
Anämien. Die erst spät auftretende Myelozytose ficl zeitlich mit der stärksten rege- 
nerativen Tätigkeit des Erythryblastengewebes zusammen. Zwei Auszählungen nach der 
Methode Arneths ergaben eine ziemlich starke Verschiebung des neutrophilen Blutbildes 
nach links. Das würde im Sinne Arneths bei dem Fehlen einer Hyperleukozytose für einen 
Untergang von Leukozyten und das Auftreten jugendlicher Elemente sprechen. — Im 
zweiten Falle bot der Blutbefund bei der Aufnahme alle Erscheinungen der Leukanämie. 
Die 'Anzehl der Erythrozyten war nicht sehr erheblich, namentlich entsprechend seinem 
geringen Hämoglobingehalt herabgesetzt. Als Ausdruck einer schweren, die roten Blut- 
körperchen betreffenden Erkrankung fanden sich ziemlich viele polychromatophile Erythro- 
zyten, Makro- und Mikrozyten bei mässiger Poikilozytose. Ungemein reich war die Ausahl 
der kernhaltigen roten Elemente, welche sich zeitweise der Zahl der Leukoayten näherte 
oder sie übertraf. Es überwogen die Normoblasten. Es waren aber auch Metrozyten 
zweiter Ordnung!) und Gigantoblasten von oft kolussalen Dimensionen in grosser Menge 
vorhanden. Besonders zu Anfang lagen sehr zahlreiche karyrrhektische Erscheinungen an 
den Kernen der Erythroblasten vor. Neben Erythroblasten mit stark zerklüfteten, oft 
gänseblumenähnlich gestalteten Kernen fandensich auch Formen, in denen mit der Jenucrschen 
Färbung eine Verbindung der einzelnen Kernfragineute nicht mehr nachgewiesen werden 
konnte. Diese Kerne fanden sich sowohl in Gigantoblasten als in Erythroblasten, welche 
nur wenig grösser waren als ein Normoblast und ein polychromatophiles Protoplasma zeigten. 
Auch freie Kerne roter Blutkörperchen und Mikroblasten waren zuerst reichlich vertreten. 
Vermisst aber wurden basophile Körnelungen. Hinsichtlich der Leukozyten war der reich- 
liche Prozentsatz an neutrophilen Myelozyten besonders auffällig. Unter den polynukleären 
Elementen fanden sich sehr zahlreiche Zellen mit nur wenigen gebuchteten oder sehr ein- 
fach gestaltetem Kern (Metamyelozyten). Ex fanden sich also im zirkulierenden Blute 
Jugendformen der roten und weissen Blutkörperchen in reichlicher Menge im Blut vor. 
Bei der Besserung des Gesamtbefindens stieg die Anzahl der Erythrozyten lange nicht in 
dem Masse wie das Hiimoglobin. Endlich hatte das Hämoglobin bereits wieder normale 
Werte erreicht, wälırend die Erythrozytenzahl noch um die Hälfte herabgesetzt war. Die 
Myelozyten und kernhaltigen roten Blutkörperchen verschwanden allmählich. Diese 
Wendung zum Besseren wurde herbeigeführt durch die Bluttransfusion von defibriniertem 
Menschenblut. Ob diese Besserung eine dauernde sein wird oder ob es sich nur um cinc 
Remission handelt, lässt sich noch nicht sagen. v. Boltenstern (Berlin). 


429) Wilhelm Türk, Septische Erkrankungen bei Verkümmcrung des Graun- 
lozytensystems. (Aus der U. med. Abt. des k. k. Kaiscr-Frauz-Joseph-Spitals in 
Wien.) Wien. klin. Woch. 1907, No. 6. - 


Im ersten Falle bestand eine Staphylokokkensepsis. Zur Entscheidung der Frage, 
ob es sich um dic einzige und primäre Krankheit handelte oder um das sekundäre Hinzu- 
treten zu einer anderen Krankheit, konnte nur der Blutbefund herangezogen werden. Und 
dieser war gekennzeichnet durch das beinahe vollkommene Verschwinden der Neutrophijen, 
das völlige Fehlen vou Eosinophilen und Mastzellen, bei vielfach pathologischer Berchaffen- 
heit der an sich nicht vermehrten, aber beinahe allein im Blute kreisenden Lymphozyten 
und verwandter ungranulierter Zcliformen. Bei der Sektion hat die mikroskopische Uuter- 
suchung sämtlicher blutsellenbildenden Organe ergeben, dass nirgends eine lymphoide 
Wucherung im Sinne einer Lymphomatose bestand. Die Lymphdriisen zeigten einen durch- 


1) (Megaloblasten mit gealterten pyknotischen Kernen nach Pappenheim; s. Engel, 
Leitfaden der klin. Untersuchung des Blutes. Taf. IV.) P. 





— 398 — 


aus normalen Aufbau, die Milz keine lymphoide Infiltration. Was das Knochenmark be- 
trifft, so war die Architektur des roten Markes im Sternum und in den winzigen roten 
Anteilen des Rührenknochenmarkes tad«llos erhalten, cine Infiltration oder Zeilwucherung 
lag nicht vor. Die Markbälkchen zwischen den rundlichen Fettzellengruppen erscheinen 
vielmehr geradezu dürftig. Vor allem fiel die geringe Zahl der Leukozyten auf, während 
der Erythrozytenbildungsapparat ziemlich normal entwickelt war. Die zwischen den Ery- 
throzyten und Erythroblasten eingelagerten, nicht eben reichlichen weissen Zellen waren 
geradezu ausschliesslich Lviuphozyten und Plasmazellen. Sie bildeten kleine Gruppen, 
während die spärlichen Myelozyten stets nur einzeln liegen. Aber auch die ersten erzeugten 
keine Infiltration, verdrüngten keinen anderen Gewebsteil, sondern schienen nur in einer 
den Raum kaum füllenden 7:hl ar die Stelle der geschwundenen Granulozyten getreten 
zu sein. Eosinophile Zellen waren nach langem Suchen vereinzelt, Mastzellen garnicht zu 
finden. Es handelte sich also einfach um einen Mangel an Granulozyten, den spezifiechen 
weissen Elementen des Markgewebes, an deren Stelle förmlich vikariierend vermehrte 
Lymphosyten und Plasmazellen getreten waren. 

einem zweiten Falle, welchen Türk früher als sublymphämische 
Lymphomatose gedeutet bat,!) handelt es sich bei einer mangelhaften Reaktions- 
fähigkeit des Granulozytenapparates um eine schwere Reizung und iniektiös-toxische Schä- 
digung des an seiner Statt förmlich in die Lücke tretenden Lymphozytenapparates durch 
eine von den Tonsillen ausgehende Kokkenallgemeininfektion. Hier hat die Verkiimmerung 
des Granulozytenapparates einen wesentlich geringeren Grad erreicht. Er war immer noch 
imstande, auf der Höhe der Krankheit 2500 Neutrophile pro mm® Blut in die Zirkulation 
zu entsenden. 

Die hajden Fille haben sowohl in diagnostischer Beziehung als auch in bezug auf die 
prognostische Beurteilung infektiöser Erkrankungen ein grosses Interesse. Blutbilder, welche 
.bisher ausschliessiich auf eine spezifische Wucherung des lymphatischen Apparates 
zurückgeführt wurden, können ausnahmsweise auch ohne eine solche Wucherung durch 
Infektionakrankheiten dann entstehen, wenn der Granulozytenapparat einseitig seine Reak- 
tionsfähigkeit mehr oder minder vollkommen eingebüsst hat, weil er von früher her sich 
in einem Zustande der Verkümmernng oder Hypoplasie verschiedenen Grades befunden hat. 
Bei den höchsten Graden kann es zu einem geradezu oder beinahe völligen Verschwinden 
der Granulozyten aus dem Blute, dem Knochenmark, dem Organismus überhaupt kommen. 
Bei den minderen Graden sind zwar Granulozyten im Blute leicht zu finden. Doch ihre 
Bildungsstätten sind ausserstande, irgend eine Mehrleistung gegenüber der Norm aufzn- 
bringen oder aueh nur die normale Leistung aufrecht zu erhalten. In beiden Fällen 
scheint der lymphatische Apparat für sein funktionell versagendes Schwestergewebe in die 
Bresche zu ireten. Es finden sich dann in verschiedener Zahl auch pathologische, teils 
unreife, teils durch die krankmachende Schädlichkeit veränderte Lympbozytenformen im 
strömenden Blute. In jedem Falle bedeutet ein mangelhaft reaktionsfähiger Granulozyten- 
apparat eine Schwäche des Organismus. Denn die Granulozyten spielen bei der Bekämptuug 
d.r den Organismus treffenden Schädlichkeiten eine ausschlaggehende Rolle. 

v. Boltenstern (Berlin 

Wie bei dem von Türk geschilderten Aquilibrieren zwischen myeloiden und lymphadenoiden 
H lasien, bei denen die lymphomatose Wucherung unstelle der myeloiden trat. sie zur Atrophie 
und Substitution brachte und siv ablöste, und ebenso wie K. Ziegler myeloide Hyperplasie als 
Folge einer 1 mphadenoiden Atropbie ansieht, Klınlich fasst Verf. auch im vorliegenden Falle das 
vikariicrende Verhältnis der zwei konträren zytoblastischen Systeme auf. 

Indessen bei den vollständig verschiedenen aber in ihrer Bedeutung „gleichwertigen Funk- 
tionen der Lymphozyten und Myelozyten ist es iraglioh ob man von vikuriierender Kompensation 
durch „minderwertiges“ Lymphadenoidgewebe sprechen darf. Immerhin «wäre solche Kompensation 
nur bei bsgenetischer Verwandtschaft möglich, die bekanntlich die Dualisten leugnen. 

ndernfalls aber könnte wohl durch sekundär entzündliche Iymphorytomstöse Reaktion 
(Lymphadenitis, Splenitis) eine primär myeloide Hyperplasie zum Schwinden gebracht werden. 
reaktive Lymphorytenwucherung auslösenden Toxine lüimeu gleichzeitig bei ihrer Retention 

in den hämatopoetischen Organen die vorher bestehende myeloide Zellwucherung. 

_, Hierbei besteht aber nicht Gegemsätzlichkeit zwischen eperifisch lymphoplastischer und myelo- 
plastischer Reaktion, — die spesi e Art der Zytoplastik ist hierboi nur zotllle und akzessorisch 
sondern Gegensätslichkeit zwischen Hyperplasie und toxischer Beeinflussung der Zytoplastik als 
solcher durch interkurrente Infektion. 

Es handelte sich danach nur um scheiubar direkte sukzessive etische Konnexo, in Wirk- 
lichkeit um Koeffekte derselben toxogenen Ursache, die dort myeloide Atrophie, hier lympho- 
plastisch-lymphotaktische Gewebsbildung (Splenitis, Granulation) hervorruft. 

Dieses Verhalten gibt demnach auch einen Fingerzeig für die zytologisch atypische Remission, 
das Abschwellen leukämischer Hyperplasie durch interkurreute Infektion. 

Tritt solch eine interkurrente bakterielle Infektion, eine Intoxikation mit einem heterologen 
Baktesiumnukleoproteid auf, gegen das der Organismus noch nicht immun ist, so tritt in eben 


— 


1) «a a. Bol haem. I, 8. 756, IL, S. 490. 


— 399 — 


diesen an und für sich schon hyperplasierten häsnato schen Organen eine entzündliche Splenitis 
auf, durch welche die Hyperplasie in ,Aplesie“ und Atrophie übergehen. 

Hierbei wirken die entzündlichen Toxine einmal direkt antih erplastisch, die Hyperplasie 
als solche ldhmend, andererseits rufen sie, wie botoxine Waog eli} eine Lähmung der Myelo- 
pisstik bervor. Durch relative Insuffisienz der plastix das Blutbild nach links verschoben 
(Arnesh) und es kommt schliesslich nur mehr sur reaktiv regenefativen Bildung von makrolym- 

oiden Yeloblusten oder Grosalymphosyten stett zu Myelosyten und Leukozyten; die myelo- 
ã tion geht in makrolymphoide Meteplasis über durch negativ chemotaktische, leuko+ 
lytische oder aggressive Toxinwirkung. (P.) 


430) Oswald Moritz, Über akute Pseudoleukämie. Petersb. Mediz. Wochenschr. 1806. 
No. 36. 


Ein Fall von akuter lymphadenoider Pseudoleukämie ist von Semator-Mosse be- 
schrieben worden; es handelte sich nm medulläre lymphadenoid-hyperplastische Aleukämie 
eher Blut myelophthisische Anämie) akuten Verlaufs mit starker toxisch-hämor- 

ischer Blutzersetzung, also eigentlich eine lymphadenoide medulläre Pseudoleukanämie; 
& h. eine lymphadenoide medulläre Pseudoleukämie mit Anämie, hämorrhagischer Diathese 
und akutem Verlauf. Dass auch iu solchen aleukämischen azytokerastischen Fällen (aplas- 
tischer Leukämie) das Blut qualitativ lenkämisch sein kann, ist von Mosse, A. Wolff 
und Pappenheim hervorgehoben worden. 

In Fällen lymphadenoider Aleukäme oder Pseudoleukämie wäre also ein qualitativ- 
leukämischer i e. makrolymphozytärer Befund bei fehlender absoluter Hyperleukozytose, 
evtl sogar bloss relativer Lymphorytose oder selbst nicht éinmal bei dieser (Nowack) 
fu. U. bei absoluter Leuko- und Lymphopenie] zu erwarten. Wie die akute makrolympho- 
zytäre Leukämie, so geht auch die entsprechende akute makrolymphadenoide Pseudo- 
leukämie meist ohne äussere sichtliche Drüsenschwellungen einher, ist vielmehr über- 
wiegend medullär; doch bestehen vielfach interne grosszellige Metaplasien der Drüsen. 

Vorliegende nöchst lesenswerte Publikation bringt nun einen nennenswerten Beitrag 
zu dieser Frage in Form von zwei enteprochenden und sehr gut beobachteten Fallen. Als 
Vergleich dazu wird noch ein ganz oger Fall von akuter makrolymphosytärer Leukämie 
mitgeteilt. 

Verf. schreibt: . | 

Unter Pseudoleukämie versteht man eine Krankheit, die, mit Ausnahme des (quanti- 
tativen) Blutbefundes, in pathologisch-anatomischer Beziehung dieselben Veränderunges, 
wie die Leukämie bietet. Es finden sich dieselben Hyperplasien von Milz und Lymph- 
drüsen, diesclben Knochenmarksveräuderungen und dieselben „leukämischen“ Metastasen 
ia dem parenchymatösen Organen wie bei echter Lev*iimie. 

Auf Grund dieser Definition gehört zur Pseudoleukämie nicht mehr die Drüsentuber- 
kulose, der kryptogenetische Morbus Hodgkin, die Lymphadenosarkomatose. 

Die Pseudoleukämie galt bisher als chronische Erkyankung, als aleukämisches Ana- 
logon der chronischen Leukämie. Doch gibt es auch eine „aleukämische Form“ der 
akuten Leukämie. 

Durch die hier mitgeteilten Fälle soll gezeigt werden, dass Blutleukämie zwar ein 
Symptom schwerer Erkrankung ist, dass aber dieses Symptom d. h. die Vermeh der: 
Leakozyten im Blut such ın akuteu Fällen fehlen kann, ohne dass darum der its- 
veriauf ein anderer oder gar leichterer wäre. 

Die drei mitgeteilten Fälle waren in klinischer wie pathologisch-anatomischer Be- 
ziehung sehr ich, nur das Blutbild differierte in allen drei Falicn. Doch gehören sio 
trotadem nach Verf. alle drei derselben Krankheitspruppe an. 

In Fall I von akuter Leukämie bestand folgender klinischer Befund: Zahnßeisch- 
Hautblutungen, Drüsen-Milz-Leberschwellung, Anämie, Knochenschmers. 

Im Urin: Eiweiss vorhanden, Indikan vermehrt, Urobulin vermehrt, Guajakprobe 
positiv. Im Sediment Zylinder, krythrozyten, Leukozyten. w 1 


Im Blut: Hb 250%, Erythrozyten 2204000, Leukozyten 250000, -—- = 35 


Unter 300 Leukozyten ein Erythroblast. Leichte —— 

Unter den Leukozyten 97 °/, Grosslymphozyten, 1°/, Myelozyten, 1°/, potynukleire 
Neu ile und 1°/, Eosimophile. 

. M. fand sich K nmark blass, stellenweise lymphoid, sulzig. 

Mikroskopisch: Grosszellige perivaskuläre und interazindse Lymphome (Lymphoaytome) 
in Leber und Nieren. 

Hyperplasie des Milz- und Drtisenparenchyms (keine Keimfollikel!), Femurmark im 
wesentlichen diffus aus den grossen Lymphoidzellen bestehend. 

Hierzu bemerkt Verf. epikritisch: Es handelt sich um eiiten Fall akuter Leukämie, 
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wie dieses Krankheitsbild 1887 zuerst von Ebstein, später, 1897 von A. Fracnkel- 
Benda genauer umrissen und abgegrenzt wurde. Man hielt die akute Leukämie anfangs 
stets für eine „lymphatische* Erkrankung wegen der Lymphozytenvermehrung. Svitdem 
sind als ukute myeloide gemischtzellige Formen Fälle von Hirschfeld-Aicxander, 
Lazarus-Fleischmann, Sabrazés, Elder Fowler publiziert worden. Wolff hat 
als intermediären Typ die ,Lymphoidzclleukämic“ aufgestellt, bei der es sich um fast 
ausschliessliche Vermehrung der Grosslymphozyten handelt, d. h. der einkernigen 
basophilen Zellen mit hellem grossen runden Bläschenkern und schmalem dunkicren 
Plasmasaum. 

Sternberg sondert nun derartige Fälle mit grosszelliger Lymphozytenvermehrung 
völlig von der akuten kleinzelligen Leukämie ab und nennt sie Leukosarkomatose. Diese 
Abtrennung ist nicht gerechtfertigt. 

Klinisch verlaufen, wie schon Benda-Fraenkel zwischen gross- und klein- 
zelligen Fällen keinen Unterschied machten, !) beide Arten akuter Leukämie völlig iden- 
tisch Auch der pathologisch-anatomische Befund ist in allem gleich bis auf 
den von Sternberg angeblich stets irgendwo im Körper bei den grosszelligen Fällen 
gefundenen lymphoidzelligen Tumor. Es kommen alle Übergänge vor, und Verf. bezeichnet 
somit seinen Fall als „akute Leukämie mit Vermehrung der grossen Lymphozyten bzw. 
Lymphoidzellen.“ Aus dem Knochenmark ein Mäusepathogener Diplokokkus gezüchtet. 

In Fall II: starke Drüsenschwellungen:), Indikan, Urobilin vermehrt. Guajakprobe 
negativ. Keine Albumosurie. 

Im Blut wenig Leukozyten (Leukopenic) Unter 100 mit ï“uhe gezihiten sind 
8 polynukleäre Neutrophile, 16 kleine Lymphozyten, 76 grössere Lymphozyten und baso- 
phile mononukleäre Leukozyten. Hb 35— 40°/,, Rote 2191000, Weisse 1248. 

Bei der Obduktion: Milz 31 g, schwarzrot, gekdrnte Schnittfläche, Drüsen ve ssert, 
Schnittfläche grau, Rippenmark wässrig, schiefergrau, schr spärlich, Diaphysenm grau- 
rot zerfliesslich. 

a vimakroskopisch: Interzinöse und perivaskuläre kleinzellige Lymphozytome der Leber 
und Nieren. 

In der Milz treten im schwach gefärbten hyperplastischen Gewebe. stark gefärbte 
kleinzellige Lympbozytome hervor, daneben grössere schwächer gefärbte Zellen, in Teilung 
begriffen. Vereinzelte Riesenzellen. 

Lymphdrüsen starke Hyperplasie und unscharfe Abgrenzung von retikulärem und 
lymphadenoidem Gewebe. 
- Es sind fast nur kleine Lymphozyten vorhanden, nur wenig grosse blasskernige 
emente. 

Im Femurmark nur wenig Fettzellen; schon bei schwacher Vergrösserung typische 
kleinzellige Lymphozytome. 

Grosse lymphoide Zellen, Myelozyten und atypische Formen in relativ geringerer Zahl. 

Aus dem Knochenmark wird ein Diplukokkubazillus gezüchtet, der ebenso wie die 
Knochenmarksaufschwemmung für Mäuse und Ratten pathogen ist. 

Dieser Fall war also eine rapid verlaufende lymphatixche Pseudoleukämie mit 
Leukopenie. 

E Fall II: Leber und Milz gross. Zahlreiche Petechen der Haut, der Netzhaut. 
istaxis. 

J Blut: Erythrozyten 1428000, Leukozyten 4000, Anisozytose, Megaloblasten, basophile 
Punktierung, Polynukleäre Neutrophile 21°',, Myclozyten 2°/,, kleine Lymphozyten 52 °},, 
Grosse Lymphozyten 12 °/), mononukleäre Leukozyten 13 °/,. | 

P. M. Milz 375g, Follikel deutlich vergréssert. Im Darm Follikulärgeschwüre. 
Diaphysenmark dunkelrot zerfliesslich, Rippenmark anscheinend normal. 

In der Niere Lymphome aus grossen lymphoiden Zellen. Desgl. im interazinösen 
und perivaskulären Lebergewebe. 

Die blutreiche hyperplastieche Milz enthält neben kleinen Lymphozyten eine bedeutend 
grössere Zahl schwach gefärbter einkerniger homogener Lymphoidzclicn mit schlecht diffe- 
renziertem Kern. 

In den Drüsen nchen kleinen Lymphozsten eine grosse Menge grösserer epithelioider 
Zellen. oft mit mehreren schlecht färbbaren Kcrnen. Sie liegen meist extrafollikulär im 
Retikulärgewebe und zeigen oft Kernteilungsfiguren (Bendas Lymphogonien) Das Mark 

1) Über akute kleinzellige und chronische grosszellige Iymphadenoide lymphozytire 
Lenkämie. s. Pinkus Anämia IU, pag. 35 und 51. 

2) Über das Feblen äusscrer Drüsenschwellungen bei akutem Verlauf s. bei Troje, 
sowie Pinkus Anämie III pag. 26 und 32. 
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enthält sumeist grosse lymphoide Zellen mit grossem blasigen Kern. Einzelne eosinophile 
und Markzellen, daneben reichlich kleine Lymphozyten und einige Erythroblasten. 

Beide letsteren Fälle waren klinisch sehr gleich; es waren Fälle von lymphatisch- 
lymphadenoidem Morbus Werlhoff. Morbus Werlhoff mit lymphadenoider Hyperplasie, 
bzw. byperplastische Pseudoleukämie mit symptomatischer hämorrhagischer Diathese. [Nach 
Pappenheims epikritischen Bemerkungen zu Hirschfeld (Fol haem. III pag. 482) hat 
man maligne Hyperplasie und Blutzersetzung mit Anämie, Hämoglobinurie hämorrhagischer 
Diathese und herabgesetztem Gerinnungsvermögen als äquivalente Koeffekte Einer toxischen 
Noxe aufzufassen. Je nach der Prävalenz des Einen oder anderen Symptoms liegt Pseudo- 
leukämie, oder Leukämie oder Leukanämie (Anämie mit Hyperplasie hämatopoetischer 
Apparate), oder Pseudoleukanämie (Anämia splenica), oder akute hämorrhagische Pseudo- 
leukämie bsw. Leukämie, oder Morbus Werlhof mit Lymphombildung vor. (P.)] 

Anhangsweise teilt Verf. einen Fall von pseudoleukämischem Morbus Werlhof 
mit Lymphozytämie, Milz- und Drüsenschwellungen bei normalem Knochenmark mit. 

Wie Hirschfeld, so deutet auch Verf. den Fall Ewald-Östreich als latente | 
aplastisch-aleukämische Remissionsform einer akuten Mischzellleukämie (toxische Myeloid- 
gewebsreaktion ohne Hyperplasie nach Pappenheim). Wie die akute lymphatische Pseudo- 
leukämie die aleukämische Variante der akuten lymphatischen Leukämie ist, so ist Ewalds 
Fall die aleukämische Variante der myeloiden Mischzellleukämie. Die Existenz einer akuten 
Pseudoleukämie wird also gegenüber Grawitz verteidigt. 

Fall III wird mit Senator und Pappenheim als lienale lymphadenoide Pseudo- 
leukänämie bezeichnet. Zur lymphadenoiden Leukanämie rechnet auch Verfasser die Fälle 
Strauss-Rohnsteins von perniziöser Anämie (lymphadenoider medullärer Pseudoleukanämie 
Pappenheim) und Zypkins lienaler Pseudoleukanämie (Anämia splenica) mit Übergang 
in Leukämie. | 

Auch Verf. tritt dafür ein, dass die Leukanämie kein selbständiges existenz- | 
berechtigtes Krankheitsbild ist, dass die Anämie vielmehr ebenso wie die Leukämie nur 
ein Symptom für eine hochgradige Affektion des Knochenmarks sei. Dass bei schwerer 
Leukämie die Anämie fehlen kann, ist kein Beweis gegen diese Auffassung. 

In Fall DI ist ferner der Umstand zu erwähnen, dass die Lymphozytome in den 
Drüsen und den parenchymatösen Organen aus Grossen Lymphozyten bestanden, mithin 
gewissermassen eine aleukämische Abart der Sternbergschen Leukosarkomatose vorlag. 

Wie schon gesagt, hält Verf. die Abtrennung der grosszelligen Form von der klein- 
zelligen nicht für berechtigt, zumal wenn, wie hier, ein primärer Ausgangstumor 
nicht nachweisbar ist. Desgleichen hält er eine prinzipielle Scheidung der Lymphozyteu 
je nach der Grösse oder mehr oder weniger starken Färbung der Kerne für ebenso nutzlos 
wie theoretisch falsch, da fraglos Übergangsformen vorkommen. (Dasselbe gilt aber doch auch 
von Megaloblasten und Normoblasten. Überall in der Natur gibt es Übergangsbilder, auch 
zwischen Iymphoiden und geköruten Zellen. Trotzdem müssen wir, so lange es irgend 

eht — überall geht es cben nicht — einstweilen noch mit Ehrlich nach weiterer Detail- 
ierung streben, um die verschiedenen auftretenden morphologischen Habitustypen in ihren 
gegenseitigen genetischen Beziehungen verstehen und nach höheren Gesichtspunkten unter- 
ordnen zu können. P.) 

Die polynukleären Zellen in einer eitrig eingeschmolzenen Drüse des Falles IL wo 
sie im Blut und Knochenmark fehlten, hält Verf. im Gegensatz zu Ehrlich nicht für 
sekundär chemotaktisch angelockt, sondern in loco aus den präformierten Lymphozyten 
hervorgegangen. 

Die Lebensdauer des Kranken hängt, wie Verf. richtig argumentiert, weniger vom 
Fehlen oder Eintreten des leukämischen Einbruchs der Lymphome ins Blut ab, also von 
der Perniziosität dieses blossen Symptoms, als vielmehr von der Virulenz, Intensität und 
Akuität der lymphohyperplastischen ätiologischen Noxe. Eine akute Pseudoleukämie kann 
perniziöser als eine chronische Leukämie sein. 

Da das Blutsymptom der Leukämie fehlen kann, so ist es richtiger, statt von 
aplastischer (azytokcrastischer) Leukämie ohne Leukämie, d. h. ohne Blutbefund zu reden 
(A. Wolff, Ewald), mit Pappenheim und Türk das der Pseudoleukämie und Leukämie 
gemeinsame pathologisch-anutomische Symptom der Hyperplasie in den Vordergrund der 

omenklatur zu stellen, d. h. statt von Pseudoleukämie mit leukämischem Blutbefund und 

dergl, lieber von leukämischer und aleukämischer, anämischer und leukanämischer Hyper- 

plasie, leukämischer und aleukämischer, anämischer und leukanämischer Lymphadenomatose, 

Myelomatose, Lympho- und Myelosarkomatose zu reden. Denn die Hauptsache ist nicht die 

symptomatische Nomenklatur, sondern die Einsicht von dem wahren essentiellen Zusammen- 

hang der anscheinend oft in den Einzelheiten so verschiedenen „leukämischen“ Erkrankungen. 
Papperheim (Berlin). 


Bakteriologie des Blutes. 


Serodiagnose durch Agglutination, Hämolyse nnd Komplementablenkung. 


431) Fischer, Eine Saugpipette zur Abmessung der Serummengen bei An- 
stellung der Widalschen Reaktion. Dtach. med. Wochenschr. 1907, No. 4. 


Die angegebene Saugpipette hat folgende Vorteile. Man infiziert sich nicht leicht, 
da man Pipette und Finger nicht an den Mund au briagen braucht. Man kann, ohne das 
Blutsediment aufzurühren, das Serum unter sicherer Kontrolle des Auges absaugen. Die 
Sicherheit der Absaugung ist die grösstmögliche. Die Vorrichtung ist gut sterilisierbar. 
Ein stark vernickelter Stahldraht, welcher bequem in das Lumen der Pipette hineinpasst, 
wird unten mit Feilstrichen und oben mit einem Ring als Handgriff versehen. Um die 
ein emporte Partie wird gleichmässig 50 viel sterile entiettete Watte gezogen, dass dieser 

des Drahtes wie der Stempel einer Spritse dicht an der inneren Wand der Pipette 
— Die Pipetten werden an dem mit Watte bewickelten Stahldraht in der ge. 
wöhnlichen Weise sterilisiert. Nach Benutzung der Pipette wird der alte Wattestempel 
abgebrannt. v. Boltenstern (Berlin). 


432) H. Stassano, Nécessaire clinique pour le séro-diagnostie. Société de Bio- 
logie, 9. Février 1907. T. LXIL ‘No. 5. p. 323. J. Jolly (Paris). 


433) M. Nicolle, Etudes sur la morve expérimentale du cobaye, Annales de l'In- 
stitut Pasteur 1907, p. 698—730. 


Le pouvoir agglutinant et le pouvoir précipitant du sérum chez les cobayes infectés 
(même chez ceux qui résistent depuis longtemps à la morve) surpasse de bien peu celui 
du sérum des animaux neufs. Le sérum des sujets immunisés el guéria de l'infection 
d’épreuve a offert un pouvoir agglutinant plus ou moins élevé selon les cas. Le pouvoir 
coagulant, vis-a-vis des extraits microbiens, s'est montré sans rapports avec la faculté 
agglutinante. Sabrazes (Bordeaux). 


434) 0.. de Davis, Hemophilic Bacilli — Their Morphology and relation to 
Respiratory Pigmeuts The Journal of Infectious Diseases. 1907. Bd. IV, p. 78. 


Verschiedene Arten hämophiler Bakterien verschiedener Herkunft können auf mor- 
phologischer Grundlage nicht unterschieden werden. Sie können zu ihrem Wachstum das 
Hämoglobin der verschiedenen Warm- und Kaltblüter verwenden. Dagegen sind sie un- 
fähig, sich Hämocyanin, Hämerythrin oder Echinochrom nutzbar zu machen. Himoglobin- 
mengen in Verdüngungen von 1:180000 genügen zu ihrer Entwicklung. Das Hämoglobin 
kann nicht durch Hämatin ersetzt werden. Amberg (Baltimore). 


435) À. Longo, Sur un cas de polyarthrite et de méningite purulentes dies 
au bactérium hémophile. D Policlinico. sez. med., 1907, n. 


Beaucoup d'auteurs ont décrit des méningites purulentes dücs à une bactérie qui 
ressemble à l'agent spézifique de l’influenza et qui a été nommé Bactérium hémophile. I 
abonde surtout dans lo liquide céphalo-rachidien, mais il peut se retrover dans le tissus 
nerveux; il est aussi dans le sang. 

Le cas illustré avec beaucoup de soin par l'a. interesse à cause d’une association de 
a méningite avec une polyarthrite. Pacchioni avait déjà relaté un cas semblable. 

Verney (Roma). 


436) G. Ghedin}, tit. f. klin. Medizin, Genua. Nachweis des Pfeifferschen 
Bazillus im Blu te und in der Milz bei Influenza. Zentralbl. f. Bakterol 1507. 
Bd. LXII, H. 4. 


Die typischen Formen der wahren cpidemisches Influenza werden durch den klassi- 
schen Pfeifferschen Bazillus verursacht. Dieser lässt sich fast stets im Blute der 
Influenzakranken, die von einer Infektion mit ziemlich schwerem Verlaufe und mit visce- 
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ralen Lokalisationen befallen sind, nachweisen. wenn man nur das Untersnchungematerial 
wäbrend der Fieberperiode entnimmt. In allen Fillen, in denen der Bazillus im Blute 
vorkommt, findet es sich auch im Milzsaft Der Bazillus lässt sich auch bei schwer an 
Inilocuza Erkrankten nicbt im Blut und Milzeeft nachweisen, wenn sie bei normaler Körper- 
temperatur untersucht werden. Evenso kann er bei ganz leichten Infektionen fehlen. 
Citron (Berlin). 


437) E. D. W. Greig, On the date of appearance and duration of bacillus 
pestis in the peripheral blood of cases of bubonic plague in India. Journ. 
of the Q. À. M. C. July 1906. 


In 132 Cases B. pestis was present in the blood in the first three days in 59.8 
nt of Cases. Case mortality is much higher when B. pestis is found in the blood. 
e duration of the period when B. pestis was found in the blood varied greatly. 
Goodall (Edinburgh). 


438) 6. Lamb and W. H. C. Forster, A Note on the action of the Serum of Va- 
rious animals on the Bacillus Pestis. Lancet, July 7th 1906. 


Normal mammalian Serum is devoid of any bactericidal action on bacillus pestia. 
Goodall (Edinburgh). 


439) E. Fränkel, Über Allgemeininfektion durch den Bazillus pyocyaneus 
Virch Arch. CLXXXIII 3. Pappenheim (Berlin). 


440) Rolly, Pyocyaneus Sepsis bei Erwachsenen. Münch. Wochenschr. 1906. 
S. 13 


Die Erkrankung begann unter Erscheinungen von Meningitis und allgemeiner Sepsis. 
Auftreten eines rôtlichen makulösen Exenthems. 

In Blut und Lumbalflüssigkeit konnte B. pyocyaneus bereits am fünften Tage in 
Reinkultur nachgewiesen werden. Pappenheim (Berlin). 


441) J. M. Beattie, A Contribution to the Bacteriology of Rheumatic Fever. 
rit. med. Journ. Dec. 22nd 1906. 


The results obtained by injections of streptococci are different from those produced 
by the Micrococcus rheumaticus. 

Micrococcus rheumaticus cannot be regarded as an attenuated streptococcus, nor 
acute rheumatism as au attenuated streptococcal pyaemia. In uncomplicated cases of 
acute rheumatism the organism is not usually found in the blood or in the point exudates. 
There is a localised bacterial infection of the synovial membranes with secondary effects, 
the result of a toxin. Goodall (Edinburgh). 


442) Th. M. Roteh and H. Ch Low, Some blood cultures jn children and their 
significance. Journal am. med. ass. 1907. Vol. LXVIU. p. 145. 
Amberg (Baltimore). 


443) J. C. Book, Bacteriologie and blood findings in thirty six cases of bavel 
infections of infants. Journal am. med. ass. 1906. Vol. XLVII. p. 2141. 
Amberg (Baltimore). 


444) BE. Libman, On some experiences with blood cultures in the study of 
bacterial infections. Johns Hopkins Hospital Bulletin. 1906. XVII. p. 216. 
Es ist unmöglich, die äusserst reichhaltige Arbeit ausführlich zu referieren, und wir 
müssen uns auf einige Punkte beschränken. 
Terminologie. Mit Bakterämie bezeichnet der Verfasser jeden Zustand, in welchem 
Bakterien im Blute angetroffen werden, gleichgiltig ob sie sich im Blute vermehren oder 
nicht. Sekundäre Infektionen sind solche, in denen eine bakterielle Infektion folgt einer 
anderen, während er solche Infektianen, die im Verlaufe einer nicht bakteriellen Er- 
krankung erfolgen, als interkurrente Infektionen bezeichnet. 
terminale Infektionen sollten nur die bezeichnet werden, die zu der Zeit ein- 
treten, wenn der Patient im Begriffe stekt, seiner ursprünglichen Krankheit zu erliegen. 
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Häufig wird der Ausdruck gebraucht, wn cine Infektion anzudeuten, die das Leben eines 
an einer chronischen Krankheit leidenden Patienten endet. Solche Infektionen sollten mit 
dem Namen sekundäre letale Infektion oder interkurrierende letale Infektivn bezeichnet 
werden. Eine solche 'Terninologie wäre geeignet, die Aufmerksamkeit mehr anf die Ver- 
wmeidung derartiger Infektionen zu lenken. 

Bemerkuugen zur Methodik. In diesem Kapitel werden die Vorzüge gewis-er 
Nährböden für die Kulturen von verschiedenen Infektionen erwähnt und die Venun- 
reinigungen diskutiert. Zur Differenzierung der Pneumokokken und Streptokokken wurde 
die Ki:pselfärbungsmethode von Buerger und die von Hiss cutdeckte Inulinfermentation 
der Pneumokokken herangezogen, abgesehen von der Fällung, die die Streptokokken im 
Serumglukoseagar erzeugen. In Fallen, in denen die typische Kapsel der Pneumokokken 
vermiss wurde, während der Mikroorganismus Inulin fermentierte und keine Präzipitation 
im Serumglukogeagar erzeugte, wurde er als Pneumococcus angesehen. Sollte ein Bakterium 
jedoch unter diesen Umständen die beiden letzten Eigenschaften zeigen, so sollte man 
versuchen, durch Tierpassage die typische Pneumokokkenkapsel zu regenerieren. 

Der Verfasser verweist auf eine Beobachtung Epsteins, der Pneumokokkenkolonien 
auf einer Blutagarplatte von zwei konzentrischen hämolytischen Ringen umgeben sah, von 
denen der eine sich in einer gewissen Entfernung von dem ersten befand. In relativ 
wenigen Fällen wurden Kulturen unmitt:'bar vor dem Tode angelegt. da das Haupt- 
interesse auf den diagnostischen Wert der Blutkulturen gelegt wurde. 

Kulturen, die nach dem Tode angelegt wurden, wurden nur insoweit in Betracht 
gezogen, als rie zur Bestätirung der während des Lebens erhaltenen Jienten. 

Die gefundenen Bakterien. Häufigkeit. Kurze Liste derBedingungen, 
unter denen sie isoliert wurden. (remischte und sekundäre Infektionen. 
In 68 Fällen wurden Streptokokken gefunden. Einige varen Fille von terminaler In- 
fektion oder Infektionen, die von den Tonsillen, den Ohren und vom Processus mastoideus 
oder vom Urogenitaltrakt ausgingen. In anderen Fällen handelte es sich um infizierte 
Wunden, und in wieder anderen konnte die Quelle der Infektion nicht fertgestellt werden usw. 
Der Mikrococcus aureus wurde 28mal angetroffen. In vielen Fällen handelte es sich um 
Osteomyelitis usw. 

In Fällen. in denen der Staphyloeoccus albus gefunden wurde, wurden nie metasta- 
tische Herde angetroffen, und der Verfasser ist der Ansicht, dass dieser Coccus nur eine 
cvringe Rolle in systemischen Infektionen spielt. . 

Pneumokokken wurden viermal gefunden. abgesehen von Pneumoniefällen, und zwar 
in zwei Füllen von Endokarditis, einmal bestand eine Infektion zwischen zwei Zeben. 
und das andere Mal bestand eine suppurative Etbmoiditis und frontale Sinusitis nut Ge- 
hirnabszess. 

Der Mikrococcus citreus wurde in einem l'allc von Osteomyelitis, in dem von der 
Knochenläsion derselbe Organismus gezüchtet wurde, vorgefunden. Der Patient wurde ge- 
heilt entlassen. 

Der Bacillus pyocyaneus fand sich einmal sekundär bei einer Mikrococcus aureue- 
Bakteraemie. 

In einem Falle wurde der Parakolonbazillus isoliert. Das Krankheitsbild erinnerte 
klinisch an eine ('holezystitis. 

Bacillus proteus fand sich einmal cinen Tag vor dem Tode zusammen wit Strepto- 
cocevs in einem Falle von Urämie. 

Bacillus coli wurde ebenfalls einmal gefunden. 

Gemischte und sekundäre Infektionen wurden selten angetroffen. Alle hier in Be- 
tracht kommenden Fälle endeten tötlich. Gefunden wurden. a) Streptococcus mit mög- 
licherweise (?) gonococcus. b) Streptococcus und Proteus bacillus. c) Paracolonbazillus mit 
Streptococcus und Mikrococcus albus. d) Streptocorcus mit Mikrococcus aureus. e) Pyo- 
cyaneus sekundér zu Mikrococcus aureus. f) In einem Falle von Hemichorea wurde Mikro- 
coccus aureus isoliert; die zweite Kultur zeigte ausserdem Streptokokken und in der dritten 
prädominierten die Streptokokke. Kurz vor dem Tode wurde aureus nicht mehr angetroffen. 
Die sekundäre Infektion verdrängte hier die primäre. 

Wenn in einer primären Form mehrere Organismen gefunden werden, so findet 
sich im Klute manchmal nur eine Art. 

Bemerkungen über die Befunde in einigen chirurgischen Fallen Be- 
züglich der Osteumyelitiden sei erwähnt, dass eine einmal etablierte Knochenläsion herbci- 
geführt durch Staphylokokken. zu einer mehr markierten Blutinvasion zu führen scheınt 
als eine Streptokokkenläsion. Die meisten Fälle wurden an Kindern beobachtet, da hier 
die wachsenden Knuchen einen locus minums resistentiae vorstellen, an welchen die im 
Elute kreisenden Bakterien sich mit Vorliebe niederlassen. Der Verfasser lenkt die Auf- 
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merksamkeit auf die in schweren Fallen beobachteten Skalpinfektionen (Miliaria und 
andere). in denen der Mikrococcus aurcus gefunden wurde, während in gewöhnlichen 
Miliariafällen der Mikrococeus epidermidis albus angetroffen wird. In 25 Appendizitisfällen 
waren die Befunde negativ, ebenso in 25 Fallen von Peritonitis (meist von intestinalem 
Ursprung). 

In 7 sicheren Fällen von Pylephlebitis und 3 verdächtigen wurden keine Bakterien 
im Blute den. 

In Infektionen, die von den Organen des weiblichen Beckens ihren Ausgang nahmen, 
wurden Streptokokken und seiten Mikrococcus aureus gefunden. In einigen Fällen mit 
extensiver Thrombose der Venen blieben die Blutkulturen steril. Auch in vom Obhre av,- 

henden Infektionen fanden sich schwere Fälle olıne Bakterämie, während andere mit 
kterien im Blute ausbeilten. In allen positiven Fällen wurden Streptokokken gefunden. 

Bemerkungen über die Befunde in gewissen medizinischenFällen. Ver- 
schiedene Fille von Pseudoleukimie gaben negative Resultate, und auch in Tuberkulosis 
wurde keine sekundäre systemische Infektion gefunden. Negativ waren fernerhin die Be- 
funde in zwei Fällen von multipler obliterierender Endophlebitis, in zwei Fällen von akuter 
aufsteigender Landryscher Paralyse und in cinem Falle von febriler Neuro-Myositis. In 
sechs Fällen akuter Leukämie wurde nur zweimal eine agonale Invasion des Mikrococcus 
albus festgestellt. 

In Fällen von viszeralen Läsionen der Erythemgruppe, sowie in verschiedenen Füllen 
von Purpura war der Blutbefund negativ. In einer Reihe bemerkenswerter Fälle von 
erythematösen Läsionen mit Fieber und sekundären Affektionen von Nieren oder Lunge, 
die sich auf eine Reihe von Wochen erstreckten, konnten keine Bakterien im Blute ge- 
funden werden. Eine Ausnahme bildete ein Fall von Erythema nodosum mit Gelenkent- 
zündungen und hohem Fieber, das mehrere Wochen dauerte und in Heilung mit steifen 
Gelenken ausging. In einer von fünf Kulturen wurden einige wenige Kolonien eines 
Streptococcus von geringgradiger pathogener Kraft gesüchtet. In zwei Fällen akuter 
gelber Leberatrophie blieben die Kulturen steril, und auch in Fällen von Rheumatis- 
mus, Arthritis deformans and gouorrhôüischem Rheumatismus fanden sich keine Bakterien 
im Blute. 

Endokarditis. Embolische Aneurismen. Der Verfasser teilt die Fälle von 
Endokarditis ein in akute, subakute und chronische je nach dem klinischen Bilde. Wird 
der Infektionserreger gefunden, go wird scin Name angefügt, z. B. akute Streptöcoccus 
Endocarditis. Weiterhin kann man dann noch je nach den durch das Auge festgestellten 
Veränderungen das betreffende Adjektiv wie vegetativ, polypoid, ulserativ usw. zufügen. 
Gefunden wurden Streptokokken, Pneumokokken, Mikrococcus aureus und Gonokokken. 
Man kann zwei Gruppen unterscheiden; in der einen braucht die Bakteriämie nicht not- 
wendig zum letalen Ausgang zu führen, aber die erzeugte Endokarditis, die das klinische 
Bild beherrscht. hält die Bakterieneinschwemmung aufrecht. In der anderen Gruppe fällt 
die Hauptrolle der Bakterämie anheim. Fs existieren viele Fälle chronischer febriler Endo- 
karditis, deren Blut bakterienfrei zu sein scheint, Sollte keine anderweitige Ursache für 
das Fieber zu finden sein, so dürften die akuten Symptome vielleicht durch bisher un- 
bekannte Organismen herbeigeführt werden. Manchmal dürfte vielleicht ein irreguläres 
hier und da rekurricrendes hohes Fieber auf eine Loslösung kleiner thrombotischer Massen 
oder alter Vegetationen zurückzuführen sein. In fünf Fällen entwickelten sich Aneurismen 
im Verlaufe einer Endokarditis. In zwei Fällen konnten während des Lebens keine Kul- 
turen erhalten werden, iu einem Falle wurden Streptokokken bei der Autopsie gefunden 
und in den anderen fanden sich Streptokokken und Mikrococcus aureus. In einem Falle 
wurden die Streptokokken in den Aneurysnienwällen (Leber-Mesenterial- und Zweig der 
Femoralarterien) bei der Autopsie gefunden. In einem Falle mit embolischem Ancurysma 
der linken Arteria iliaca und einem Aste der Arteria renalis war die Blutkultur wieder- 
holt negativ. Bei der Autopsie fand sich eine grosse Masse kalkhaltiger Wucherungen 
des Endokards und ein Stück Kalk wurde in dem Aneurysma der Arteria iliaca gefunden. 
Embolische Aneuryamen müssen demnach nicht immer baktericller Natur sein. 

Bemerkungen über negative Blutkulturen. Wir können hier nur auf einen 
Teil der Besprechungen eingehen, die sich auf die klinische Beobachtung, die Blutkulturen 
und die Autopsiebefunde stützen, 

In einem Fall von Infektion mit einem der gewöhnlichen Organismen wurden keine 
Bakterien im Blute gefunden. Das kann wenigstens zu gewissen Zeiten in gewissen 
Fällen intraabdominaler Infektionen vorkommen und sogar in Fällen mit ausgedehnter 
Thrombose der zerebralen Sinuse oder der intraabdominalen Venen mit oder ohne sekun- 
dire Herde in Leber und Lunge. In diesen Fällen spricht der Verfasser von inkom- 
pletter oder partieller Bakterämie. Die Bakterien werden natürlicherweise gewöhnlich von 
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Thrombenstücken in die Leber oder Lunge getragen. Wird die Diagnose nicht gestellt, 
so handelt es sich um eine kryptische Bakterämie. 

Fälle, in denen das Pfortadergebiet befallen ist, können portale Bakterämien ge— 
nannt werden. 

Bemerkungen über positive Blutkulturen. Diagnostische Erwägungen. 
Die Tatsache, dass in einigen Füllen ven Pylephlebitis keine Bakterien im Blute ange- 
troffen werden, dürfte sich diagnostisch verwerten lassen. Manchmal handelt es sich 
darum, diese Fälle von akuter Endokarditis zu unterscheiden. In derartigen Fällen von 
Endokarditis, die hier in Betracht kamen, wurden jedoch immer Bukterien im Blute ge- 
funden. In ficberhaften Fällen dunkler Provenienz, besonders wenn das Fieber inter- 
mittierend ist und sich Fröste einstellen und wenn die Blutkultur sich steril erweist, muss 
man an die Möglichkeit venöser Thrombosen denken. Wenn ein primärer Fokus ausge- 
heilt oder im Ausheilen begriffen ist, während die Symptome trotz negativer Blutkultur 
anhalten, so muss man sich sorgfältig nach Metastasen umsehen. Der Verfasser schliesst 
dieses Kapitel mit den Worten: Oteyohl die Biutkulturen uns grosse Dienste erweisen 
können, so vermindern sie die Notwendigkeit einer sorgfältigen klinischen Beobachtung, 
Diagnose und Kritik durchaus nicht. 

Prognose. Von 68 Fällen, von deren Blut Streptokokken gezüchtet wurden, 
heilten 6 oder beinahe 11 Prozent. Von 28 Fällen mit Staphylokokken im Blute heilten 8 
oder annähernd 29 Prozent. Beide Sericn zusammen geben 86 Fälle mit 16 Prozent 


Heilungen. 
Verfasser vergleicht seine Resultate mit denen anderer Autoren und betont, 
dass die Resultate sehr von dem untersuchten. Materiale abhängen. 

. Amberg (Baltimore). 


445) Künzel, Ein Fall von symptomatös verlaufender Baktcrieimie. Münch. 
med. Wochenschr. 1906, Nr. 31. 


Die Prantersche Schnittfärbung p. m., sowie die Blutuntersuchung ergab Streptokokken- 
sepsis (spontanes Lackfarbigwerden des Blutes, keine Leukozytose). 
Pappenheim (Berlin). 


446) Zur Nedden, Blutuntersuchungen bei sympathischer Opthalmie und 
anderen Formen von Iridochorioiditie. Graefes Archiv. Bd. 
Pappenheim (Berlin). 


447) Leo Scheuer (Bakt. Inst. Brünn), Ein Beitrag zur Kenntnis des Strepto- 
coccus mucosus capsulatus und zum Verhalten der Streptokokken auf 
Blutnährböden. Zentralbl. f. Bakt. 1907, Bd. XLII, H. 4 


Der Streptococcus mucosus wächst auf Blutnährböden teils mit, teils ohne Hämolyse, 
teils mit, teils ohne Bildung eines grünen Farbstoffe, unabhängig von seiner Patho- 
genität. J. Citron (Berlin). 


448) A. Nieter. Zur Streptokokkenfrage. Zeitschr. £ Hygiene und Infektionskrank- 
eiten. Bd. LVI. 2. 1907. 


65 verschiedene Stämme verschiedener Herkunft wurden vergleichsweise auf Blut- 
ager vorm pt. 42 davon seigten, wie der Strepiceoccus longus von Schottmüller, 

lyse, die anderen aus Färes, Milch, Haut und "Speichel dagegen uicht. 

Besonders deutlich war die Hümolyse aur Blutbouillon. 

Gordons Angabe, dass sich die Streptokokken auf verschiedenen Zuckerarten 
unterscheiden liessen, konnte Verf. nicht bestätigen; ebensowenig liessen sie sich durch 
die Agglutination trennen. 

Versuche mit Streptokokkenaggressin ergaben, dass untertötliche Dosen von Bouillon- 
kulturen dadurch zu tôt Échen kumuliert wurden. 

Immunisierungsversuche mit Agressin fielen positiv aus. Pappenheim (Berlin). 


449) d. Mollard et G. Petiljean, Coutribution à l’étude de la staphylococcie. 
Journ. de Physiol. et de Pathol. géuérale. Vol. IX. 2. 1907. 


Un cas de staphylococcic à localisations multiples (viscérales, osseuses, articulaires, 
sous cutanés, terminée par la ne: risin). Sahrazes (Bordeaux‘. 
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450) Georg Arndt, Himolytische Untersuchungen, insbesondero bei Staphylo- 
kokkenerkrankungen. (Aus der chirurg. Klinik der Univ. Erlangen.) Deutsch. 
med. Woch. 1907. Nr. 14. 


Die hämolytische Untersuchung ist als wichtiges Hilfsmittel zur Feststellung der 
Staphylokokkenerkrankung anzusehen, gewährt aber bisher für die Prognose und Indi- 
kationsstellung noch keinen sicheren Anhalt. Die natürliche Widerstandskraft des Menschen 
gegenüber dem Staphylolvsin ist angeboren. Antistaphylolysin findet sich ausser im Blut- 
serum auch im Exsudat und entztindlichem Oedem, es kann uuch längere Zeit nach Ablauf 
der Erkrankung noch im Blute vorbanden sein. Aller Wahrscheinlichkeit nach kann die 
Bildung des Antitoxins nnabhängig von den blutbereitenden Organen am Orte der Infektion 
selber erfolgen, wo seine Ansammlung durch Stauung erheblich begünstigt wird. 

v. Boltenstern (Berlin). 


451) W. Zemgemeister und Th. Moises], Untersuchungen über die Verwandtschaft 
saprophytischer und pathogener Puerperalstreptokorokken und &ber die 
Streptokokkenimmunität. Zeitschr. f. Geb. a. Gyn. LVIH. H. 3. p. 485. 


Die Frage, ob die verschiedenen pathogenen und nichtpathogenen Streptokokken- 
stämme, weiche zahlreiche morphologische, kulturelle, tinktorielle und andere Differenzen 
zeigen können, einer einzigen Art angehören und ihre Differenzen nur durch die Vor 
geschichte des betreffenden Stammes erworben haben oder ob es mehrere dauernd diffe- 
rente Streptokokkenarten gibt, ist praktisch für die Herstellung eines wirksamen Strepto- 
kokkenserums von grösster Wichtigkeit. Frühere Untersuchungen, insbesondere die von 
Natvig haben gezeigt, dass alle diese Eigentümlichkeiten veränderlich sind. Selbst die 
vielfach als konstant angesehene Verschiedenheit der Sauerstofftoleranz wird nach Natvig 
durch Änderungen des Nährmediuns verändert. Ein sicherer Beweis für die Zugehörig- 
keit mehrerer Stämme zur gleichen Art ist der positive Ausfall der Tmmunititsresktionen, 
während ein negativer Ausfall dieser Reaktionen nichts gegen die Arteinheit beweist. 

Zangemeister und Meiss! haben nun die Immunitätsreaktion einer Anzahl von 
Streptokokkenstämmen geprüft, die teils saprophytisch aus den Lochien normaler Wöchnerinnen, 
teils von verschiedenen. septischen und eitrigen Prozessen stammten. | 

Sie züchteten die Kokken in genau neutralisirter Marmorstaub-Traubenzuckerbouillon 
und immunisierten zunächst mit abgetöteten Kulturen Kaninchen durch intravenöse In- 
fektion. Zehn Tage nach der letzten Injektion wurde Blut aus der Ohrvene entnommen 
nnd das Serum Mäusen subkutan injiziert, welche nachher eine sicher tötliche Dosis mäuse- 
virulenter Streptokokkenkultur erhielten. Unter sieben auf diese Weise geprüften Strepto- 
kokkenstämmen lieferten fünf ein Serum, welches in verschieden hohem Grade nicht nur 
gegen den zur Immunisierung verwendeten, sondern auch gegen andere Streptokokken- 
stämme gchütste. Von diesen fünf Stämmen waren zwei Saprophyten, drei Menschen 
pathogen. Weiter wurden mit fünf Stämmen je zwölf Mäuse aktiv immunisiert, welche 
dann mit verschiedenen anderen Streptokokken infiziert wurden. Durch vier von diesen 
Stämmen wurde eine Immunitd: erzielt, welche auch gegen einen oder mehrere Stämme 
wirksam war, und zwar befanden sich darunter zwei Stämme, deren Zugehörigkeit zur 
gleichen Art mit den anderen Stämmen durch die Kaninchenversuche nicht hatten er- 
wiesen werden können. Die bisher erwähnten Versuche litten an dem Übelstande, dass 
die durch die abgetöteten Kulturen erzielte Immunität überhaupt eine sehr schwache, und 
deshalb die Immunität gegen andere Stämme schwer nachzuweisen war. Wesentlich 
höhere Immunitätsgrade liessen sich erst dadurch erzielen, dass zuerst durch abgetötete 
Kulturen eine gründliche Immunität herbeigeführt, und dann lebende Kokken injiziert 
wurden. Dabei zeigte es sich, dass auch auf diesem Wege nur bei den Tieren cin hoch- 
wertiges Serum entstand, welche eine starke Reaktion nach der Einspritzung durch- 
machten. Bei den von Anfang an tiervirulenten Stämmen war das Erzielen einer solchen 
Reaktion leicht. Die anderen Stämme mussten zu diesem Zweck erst virulent für Kanin- - 
chen gemacht werden, und es gelang in der Tat in allen Fällen, wenn auch zum Teil 
nur schwierig, den Streptokokken die gewünschte Virulenz durch Tierpassagen anzuztichten. 
Die Dosis, die zur Erzielung eines hochwertigen Serums eingespritzt werden musste, 
sowie die bis zur Bildung der Schutzstoffe erforderliche Zeit waren bei den verschiedenen 
Stämmen wechselnd, und der Immunität ging eine Periode vorher, in der die Versuchs- 
tiere gegen den verwendeten Kokkenstamm überempfindlich waren. Die erzielte Immunität 
war teilweise sehr hoch. Ein Serum schützte in der Dosis von. 0,25 ccm Mäuse gegen 
das 100000fache der tötlichen Dosis, ein anderes gegen das 70000fache. Durch die künst- 
lich angezüchtete Virulenz erreichte ein Stamm die Fähigkeit cin Serum zu liefern, das 
100tach stärker, sowohl gegen den virulenten Stamm, wie. gegen den ursprünglichen aviru- 
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lenten Stamm schützte als dag Serum der mit dem ursprünglichen Stamm immunisierten 
Tiere. Mittels der auf diese Weise erzielten hochwertigen Sera konnten die Autoren nun- 
mehr uachprüsen, dass alle von ihnen untersuchten Stämme, sowohl die saprophytischen 
wie die parasitären eine positive Imununi.ätsrcaktion gaben. Die Autoren sehen deshalb 
alle fakultativ anaeroben Streptokokken alg einheitliche Art an, insbesondere auch die 
saprophytischen Lochialstreptokokken. Dass solche saprophytische Stämme im menschlichen 
anismus zu parasitären werden können, balten sie für wahrscheinlich, nehmen aber. 
ntsprechend der Schwierigkeit, mit der die Anzüchtung der Tiervirulenz "verbunden ist, 
an, dass eine solche spontane Änderung nur unter ur besonderen, seltenen Bedingungen 
eintritt. Felix mann (Berlin-Charlotten burg). 


452) F. Meyer, Uber Bakteriämie bei Scharlachkranken. Charité-Annal. XXX. Jahr- 
gang. p. 34 

Verf, stellte an einem Material von 40 Scharlachfällen Erwachsener in den ersten 
Tagen der Erkrankung bakteriologische Blutuntersuchungen an; es gelang. scchemal intra 
vıtam Streptokokken im Blute nachzuweisen. Drei von diesen Fällen gingen in kurzer 
Zeit unter dem Bilde einer foudroyanten Streptokokkeninfektion zugrunde, wührend die 
Autopsie nur geringe, dem schweren klinischen Bilde nicht entsprechende Organverände- 
rungen aufwies. Eine Erklärung für diesen Verlauf liegt in der Toxinämie; schwierig ist 
in derartigen Fällen die Differentialdiagnose zwisches Ékarlatina und Sepsis mit se b- 
Khnlichem Exanthem. In den drei anderen Fällen von Bakteriämie war der Verlauf der 
Scharlacherkrankung ein auffallend leichter, so dass es geraten erscheint, aus dem Befund 
der Streptokokken im Blut allein keine sohlechte Prognose zu stellen. Verf. hält somit 
den von Marmorek und Moser beschrittenen Weg, Scharlach mit Streptokokken zu be- 
handeln, ftir den richtigen. Reckzeb (Bochum). 


453) H. Eysbroek, Over de Amboceptoren van een Antistreptococceneerum. 
(Über die Ambozeptoren eines Antistreptokokkenserums.) Verslagen van de konniklike 
Akademie van Wetenschoppen te Amsterdam. Mei- en Natuurkundige Afdeeling. 166. 

ag. 205 


Besredkas Untersuchungen (Anneles de l'Institut Pasteur, T. 10, 1904, P, 363) 
veranlassten Veri. zu Versuche es mögliob sei, die verschiedenen pathogenen Strepto- 
kokken mittelst der Spezifität her Ambozeptoren zu differenzieren. 

Zum Zweck benutzte Verf. das Antistreptokokkenserum eines Pfcrdes, welches 
geraume Zeit (vom Januar 1905 bis Juli 1906) m t Strepto- und Staphylokokken verschieden- 
artiger Herkunft eingeepritzt worder sei. Dic Strepto- und Staphyiokokken stammten 
direkt vom Menschen her; hatten also zuvor keine Tiere passiert. 

Zu den Einspritzungen, welche wöchentlich geschahen, wurde eine Mischung von 
gleichen Teilen einer Aszitenbouillonkultur der verschiedenen Streptokokken und eine 

uilonkultur der Staphylokokken benutzt. Die Mischung wurde zuvor während einer 
halben Stunde bis auf 55° C. erwärmt. 

Wie aus klinischen Beobachtungen und ausserdem aus Tierversuchen erhellte, kam 
dem so bekommenen Serum bestimmt in einigen Fälleu eine kurative Eigenschaft. zn. 

Verf. folgte der Untersuchungsmeihode von Bordet-Gengou (Anaales de l’Institut 
Pasteur, T. 15, 1901, Pag. 209). um die geb:lde.en Ambozeptoren im Antiserum zeigen 
zu können. 

Erstens erwies Verf, dass im Antiserum ein Ambozeptor für fünf zur Immunisation 
ang-wanuter Streptokokkenarten anwesend war. Nachher untersuchte er, ob dies auch 
der Fall war für andere, nicht sur Einspritzung benutzten Streptokokkenarten. 

Also kamen nacheinander zur Untersuchuug: Streptokokken, welche von Patienten 
herstanimten, welche an Skarlatina, Cholezystitis, Septikämir, Febris puerperalis, Anyina 
erkrankt waren. Die Kokken waren aus dem Blute, oder nach dem Tode des Patienten 
aus der Milz kultiviert. 

Einzelne dieser Patienten waren mit dem Antiserum mit glücklichem Erfolg, andere 
dagegen mit ganz negativem itesaltat eingespritzt worden. 

Übgleich Verf. veımutete, dass im Antiserum für die Streptokokken, von der zweiten 
Reihe Patienten herstammend, kein Ambozeptor anweseud sein möchte, ergab die Unter- 
suchung, dass alle Streptokokken, gleichgültig von welcher erkunft, im 
Antistreptokokkenserum eine bedeutende Komplementbindung zeigten. | 

Nach Verf. konnte man, die Spezifität der Ambozeptoren annchmend, Jetztgenannte 
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Streptokokken noch als identisch mit, oder sehr nahe verwaudt mit den zur Immunisation 
benutzten Sorten betrachten. ‘ | 

Weitere Versuche lehrten jedoch, dass auch andere Streptokokken, von Tieren her- 
künftig, im Antiserum das Komplement zu binden imstande waren; nämlich Streptokokken, 
kultiviert aus den Lungen eines an Pneumonie verstorbenen Meerschweines, weiter den Strepto- 
coccus Equi; und noch zwei andere Streptokokken, welche Verf. aus dem Eiter geschwollener 
Drüsen kultivierte. 

Für alle diese Streptokokken war ein Amboseptor im Antiserum anwesend. Und 
doch ist bekanntlich der Streptococcus Equi in seinen Figenschaften sehr von anderen 
Arten verschieden. 

Alle diese Tatsachen rechtfertigen zum Schluss, dass man den Ambozeptor, im Anti- 
streptokokkenserum anweseud, nicht spezifisch nur für die zur Einspritzung angewandte 
Streptekokkenart betrachten dari, da ja im Serum ein Amboseptor für so sehr ver- 
schiedene Streptokokkenarten anwesend war. 

Und deshalb — schliesst Verf. weiter — ist man mittelst der Methode der 
Komplementbindung nach Bordet-Gengou nicht imstande, nahe verwandte 
Mikroorganismen, welche man auf anderem Wege schwerlich differensioren 
kann, voneinander zu trennen. 

Es stellte sich ausserdem herans, dass das Antiseram wirksam war gegenüber 
Pneumo- und Meningokokken. Die spezifische Wirkung des Antiserums war also dürch 
eine mehr allgemeine vertreten. | . 

Weiter war das Serum wirksam gegenüber Milzbrand, Typhus- und Tuberkelbasillus. 
Zuvor war jedoch zu erwarten, dass es aut den Verlauf von Pneumonie, Typhus oder 
einer Milzbrandinfektion ohne Einfluss sein würde. Verfassers Versuche bestätigen dies: 
Injizierte er s. B. Meerschweine vom selben Gewicht, dem Einen eine Mischnng von 2—3 CC 
Antistreptokokkenserums mit einer bestimmten Menge Milzbrandbazillen, und dem Anderen 
eine gleich grosse Menge normalen Pferdeserums, gleich viel Milzbrandbazillen enthaltend 
wie das Antiserum, so starben beide Tiere ungefähr zur gleichen Zeit innerhalb 40 Stunden 
nach der Einspritzung. 

Also, obgleich doch im Antiserum ein Ambozeptor für die eingespritzten Bazillen 
anwesend war, zeigte sich der therapeutische Effekt ganz negativ. ' 

J. Hekman (Groningen). 


454) RB. Levy, Differentialdiagnostische Studien über Pneumokokken und 
Streptokokken. Virchows Archiv, Bd. CLXXXVII, Nr. 2. 


Verf. untersucht das Verhalten von Streptococcus longus, brevis und mucosas und 
von Diplococcus pneumoniae auf Blutagar, Inulinnährböden und Lakmusnutroseagar und 
findet, dass bei Verwendung dieser Nährmedien eine absolut sichere Differenzierung der 
untersuchten Kokkenarten nicht imimer möglich ist. Hingegen zeigte sich, „dass taurochol- 
saures Natrium in einer Konzentration von 2.5 Prozent bei allen untersuchten Stämmen 
von Diplococcus lanceolatus und Streptococcus mucosus eine vollkommene Bakteriolyse be- 
wirkt, dass degegen die anderen Streptokokken in keiner Weise davon beeinflusst werden.“ 
Anweisungen zur praktischen Anwendung dieses Diagnostikums. Bayer (Inusbruck). 


455) H. C. Leeky, A fatal Case of peritonitis and septicaemia probably pueu- 
mococcie in origin. Brit. med. Journ. Okt. 6th 1906. Goodall (Edinburgh). 


456) Gugl. Memmi, La diplococcemia ‘Talamon-Frinkel) nella pneumonita 
empala. Ref. med. XXII, 1906, Nr. 7. Pappenheim (Berlin). 


457) E. C. Rosenow, The Blood in Lobar Pneumonta. Jour. Amer. Med. Assoc. 
1906, Vol. XLIV, No. IE, p. 871. 


In 175 cases the pneumococcus was cultivated from the blood in 160. Usually only 
one culture (3—4 flasks) was required. Positive results were obtained as early as 12hrd 
after the initial chill, and ag late as 48hrs after the crisis: although negative results were 
the rule after the crisis. There seemed to be a diminution in the number or viability 
of the pneumococci at the time of the crisis. The obtaining or non-obtaining of cultures 
is of no value in prognosis. But early positive results are of value in diagnosis, since 
the organism can sometimes be grown before physical signs have appearod. 


27* 
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; Paeumococci were found in blood smears in 47 out of 80 cases examined: no phago- 
eytosis was demonstrated. 

The production of anaemia is very rapid. The number of viable pneumococci in 
the blood as shown by the plate method is in inverse ratio to the degree of leucocytonis. 

Agglutination is of no practical value. The highest dilution at which it could be 
obtained was 1—50. Neither normal nor pneumonic serum in the test tube have 
bactericidal property toward the pneumococcus. It grows cqually well in both, with this 
important difference, however: in normal serum the growth produces scarcely any appre- 
ciable précipitation, while in pneumonic serum a voluminous sediment appears, associated 
with the production of a welkmarked acid reaction. This fact. together with others of 
a clinical nature, seems to indicate that some, at least, of the symptoins are due to an 
acid intoxication. Granting this, the alkaline treatment is rational. Dr. Billings, of 
Chicago. since the past year gives from 1--3 drachms of sodium bicarbonate dissolved or 
suspended in at least 4 ounces of water, every two hours. Lamar (Milledgeville'. 


468) Hoke, Edmund, Zur Klinik der kruppösen Pneumonie. Zeitechr. f. Heilk. 
1907. Heft 2. 


Verf. führt zunächst sechs Fälle von Pneumonie an, die im Auschlusse an Traumen 
aufgetreten waren; in einem konnten in der Milch Immunstoffe nachgewiesen werden, 
aber nicht Diplokokken. Für die Diagnose ist zu verwerten das massenhafte Auftreten 
von Diplokokken im Sputum und die erhöhte Virulenz des Sputums für Mäuse. Das wich- 
tigste Hilfsmittel ist die Kultur aus dem Blute. Dieselbe fiel in 26 Fällen 24mal positiv 
aus. Die Agglutination (Neufeldsches l'hänomen) in 12 Fällen 8mal positiv. Bezüglich 
des Blutbildes ist hervorzuheben, dass die während der Pneumonir aus dem kreiseuden 
Blute verschwundenen Eosinophilen erst nach eingetretener Krisis wieder erscheinen. 

Lucksch (Czernowitz). 


459) M. v. Eisler und 0. Perges, Uber die Differenzierung derKapselbakterien 
mit Hilte agglutinierender und präzipitierender Immunsera. Zentralbl. 
f. Baktcriol. (1906), LXIL Bd. IL 7. 


Durch Erhitzen von Kapselbakterien in saurer Lösung gelingt es, agglutinable Sus- 
pensionen und durch Injektion in den Tierkörper agglutinierende Sera zu erhalten. Mittels 
der Agylutination gelang es nun, die Einheitlichkeit einer Reihe von aus dem Re<pira- 
tionstraktus stammenden Friedlinder-Stimmen (darunter auch eines ohne Kapselbildung 
und Zuckervergärungsvermögen) festzustellen, sowie die Artverschiedenheit von Rhino- 
sklerom- und Friedländerstämmen zu demonstrieren. 

Die Prizipitationsversuche, die mit denselben agglutinierenden Seris und Kultur- 
filtraten angestellt wurden, ergaben eine deutliche Verschiedenheit von Bac. Friedländer, 
Bac. rhinoscleromatis, Bac. ozaenae. Eine Schutzwirkung hatten die agglutinierenden (und 
wohl auch opsonischen‘ Sera im Tierversuch nicht. Fleischmann (Berlin). 


460) Luigi Panichi (Inst. f. allg. Pathologie, Bologna), Über das Pneumokokken- 
praezipitin Zentralbl. f. Bakt. I. Abt. Orig. 1907. Bd. XLII, H. 2 


Panichi berichtet kurz darüber. dass er in dem von Tizzoni, sowie in dem von 
Pane hergestellten Pneumokokkenserum Praezipitine gegen Pneumokokkenbouillonfiltrat 
nachweisen konnte. Mit dem Römerschen Serum wurde nur ein Versuch angestellt, der 
negativ ausfiel. J. Citron (Berlin). 


461) Karl Schiller, Über allgemeine, durch den Friedländerschen Bazillus er- 
zeugte septische Erkrankungen. (Budapester königl Ärzteverein 1906, Apr. 25.) 
Ungarisch. 

Es handelt sich um eine 30 Jahre alte Frau. Die septische Erkrankung derselben 
ging von einem abgekapselten perimetrischen Abszesse aus. Sowohl aus dem Blute der 
lebenden Kranken, wie aus dem Eiter während der Operation und auch aus den Organen, 
wie aus dem Blute der Leiche gelang es, für Tiere sehr virulente Kulturen zu züchten. 

Körmöczi (Budapest). 


462) Pardi, Meningitis durch den Micrococcus tetragonus. Il policlinico Sec. 
pratica. No. 25. 1907. Pappenheim (Berlin). 
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463) Debove, Endocardite par septicémie tétragénique. La presse médicale. No. 6. 
1907. (Paris). 

Der Verfasser beschreibt einen Fall, cine 33jährige Frau betreffend, welche nach 
heftigen Gemütssffekten an Herzklopfen erkrankt war und bei welcher man eine Mitral- 
und Aorteninsuffizienz, sowie auch eine Mitrolstenose feststellen konnte. Es bestand all- 
gemeine Mattigkeit, Appetitlosigkeit, Ödem, unregelmässiges Fieber und erhöhte Puls- 

uenz. 

Die Untersuchung des Blutes ergab, als Ursache obiger Krankheit, den Mikrokokkus 
tetragenes septikus, den man lange Zeit als einfachen Saprophyt angesehen hatte. Ein 
Beweis, dass der gefundene Mikrokokkus die wirkliche Ursache der Krankheit war, wurde 
daraus geschlossen, dass während das Blutserum der betreffenden Kranken mit frischen 
Mikrokokkuskulturen eine deutliche Reaktion bei einer Verdünnung von !/., ergab, dies 
mit dem Blutserum anderer Patienten keineswegs der Fall war. E. Toff (Braila). - 


464) J. W. Andrewes, A Case of acute Meningococcal Septicaemia. Lancet, 
April 28th, 1906. 
A medical man aged 53, suddenly became fevered, and a purpuric rash developed 
all over the body. 

‘ Shortly before death the blood was examined and showed 12,800 leucocytes per cmm.: 
lymphocytes 23, large mononuclears 2.5, polynuclears 68, myelocytes 5, Eosinophils 1.5 
per.Cent. There were 360 normoblasts per emm. 

Large Cocci exclusively intracellular were present in the films in large numbers. 
Cultural characters showed this to be the diplococcus intracellularis meningitidis of 
Weichselbaum. Goodall (Edinburgh). 


465) Konrad Thaler, Über Gonokokken im Blut bei septischer gonorrhöischer 
Endokarditis. Inaugural-Dissertation Rostock. Februar 1907. 
Pappenheim (Berlin). 


466) Kilbs, Uber Endocarditis „genosrhoike Ans dem pathologisch-anétomischen 
Institute in Wien. Wien. klin. Wochenschr. 1907. No. 1. - 


Ein 20jähriges . Mädchen akquiriert eine gonorrhoische Affektion; nach mehreren 
Tagen treten Schüttelfrost, Fieber, Gelenkschmerzen und Herzklopfen auf. Nach drei Tagen 
stirbt sie; Sektion ergibt Endokarditis; bakteriolegisch Gonokokkeñ in Reinkultur. 

Im Anschluss hieran wird die sehr zahlreiche Literatur über gonorrhoische Endo- 
karditis mitgeteilt. Darunter befinden sich 11 auch bakteriologisch sichergestellte Fälle 
vou Endocartitis gonorrhoica. A. Wolff-Eisner. 


467) Heeholsen, Ein Fall von Gonokokkämie bei einem Säugling mit Blenorr- 
höe. Archiv f. Gynäkologie, Bd. LXXIX. U. 2. p. 415. 


Nach Blennorhôe multiple Drüsen und Gelenkerweiterungen, welche sämtlich Gono- 
kokken in Reinkultur enthielten. Heilung. Felix Heymann (Berlin-Charlottenburg). 


468) Griseoni, G., (Scuola Sanita Militare Florenz), Gonococcemia ricorrente di 
longhiseima durata (Rekurrierende Gonokokkämie von sehr langer Dauer). Gior- 
nale medico del R. Esercito 1905, No. 6, S. A. 


Bei einem Patienten, der vor zwei Jahren eine Gonorrhoe mit Orchyoepidydimitis 
und Cystitis durchgemacht hatte, von denen or seit etwa einem Jahre vollständig genesen 
su sein schien, erhielt V. mittelst kultureller Proben aus dem zirkulierenden Bluto, während 
der Fieberperiode und in den ersten Tagen der Intermittenz des Fiebers, Gonokokken in 
Beinkultur. Der Befund war in den langen Perioden der Apyrexie stets ein negativer. 
Das von intensivem Schüttelfrost eingeleitete Fieber trat in verschiedenen unregelmässigen 
Epochen auf und blieb trotz schwacher Remissionen am Morgen, 2—3 Tage sehr hoch, 
um dann kritisch zu sinken. Dieser Verlauf blieb lange konstant. Les Auftreten des 
Fiebors und der Übergang des Gonokokkus in das Blut fielen konstant mit den Symptomen 
einer schweren Autcintoxikation mit obstinater Stuhlverhaltung zusammen. Nachdem die 
habituelle Stuhlverhaltung und die Harnblase, welche katarrhalisch entzündet war, kuriert 
worden waren, verschwand das Fieber langsam und schon vorher der Gonokokkus aus 
dem Blut. . A. Ascoli (Mailand). - 
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469) Mareovich, Meningokokkenimkreisenden Blut. Wien. klin. Wocb, 1906, No. 44 


Meningokokken im Blut sind von Avla, Salomon, v. Lingelsheim, Curtius. Martini, 

Jacobitz, Dieudonné, v. Drigalski beschrieben worden; im vorliegenden Fall wurden Menin- 

kokken aus dem Blut gezüchtet, während alle klinischen Erscheinungen fehlten. Die 
Sektion ergab eine Meningitis purulenta. A. Wolff-Eisner (Charlottenburg). 


470) A. Bettencourt et C. França, Sur la méningite eérébro-spinale épidémique 
et son agent spécifique. Archives de l'Institut royal de bactériol Camara. Pestana 
Lisbonne tome I, fasc. I, pages 1—60. 


Trois fois les auteurs ont isolé du sang du cœur, en culture pure, des microcoques 
identiques par leur forme et leur colorabilité du méningocoque. Ils ont fait l'examen du 
sang, intra vitam, chez 6 malades. L’ensemencement sur agar-ascite est resté stérile. 
Le liquide céphalo-rachidien, à la phase aiguë montre une notable prédominance des leucc- 
cytes polynucléés; plus tard, si la maladie se prolonge il n'est pas rare de constater un 
excès de lymphocvtes et de mononucléés, chaque nouvelle exacerbation se marque par une 
poussée de polynuciéose. | 

Le sérum des malades et des gueris agglutine le diplocoque de Weichselbaum. 

Sabrasès (Bordeaux). 


471) K. Kutseher, Über Untersuchungen der Nasenhöhle gesunder Menschen 
auf Meningokokken, Deutsch. med. Woch. 1806, No. 27. 


Die Untersuchungen betreffen 56 teils an leichteren katsgrhalischen Affektionen 
der oberen Luftwege, teils an Gelenkrheumatismus, Diphtherie, Masern, Scharlach, Infia- 
enza, Typhus erkrankte junge Leute (Soldaten. Bezüglich der Benrteilung der Befunde 
von Menjngokokken im Nareu-Karhensekret sind nur kulturelle Untersuchungen zu ver- 
werten. Aber euch der kulturelle Nachweis des Diplococcus Weichselbaum im Nusen- 
Rachensekret bedarf der sorgfältigsten und nach allen Richtungen hin eingehend durch- 
geführten bakteriologischen Untersuchung. In 52 Fällen war das Ergebnis negativ. Vier- 
mal konnten Diplokokken isoliert werden, woiche sich morphologisch, kulturell und durch 
ihr immunisatorisches Verhalten nicht von echten Meningokokken unterscheiden liessen. 
Die genaue Untersuchung konnte indes nur an zwei Kulturen vollständig durchgeführt 
werden. Es handelt sich bei allen vier stets um Gram-negative Kokken. Ein wechselndes 
Verhalten gegen die Gramfärbung war niemals iestzustellen. Die Tierpathogenität der 
isolierten Kulturea wurde durch intraperitoneale Injektion an jungen Meerschweinchen ge- 
prüft. Ein Stamm tötete in einer Dosis vou zwei Ösen, die drei anderen Kulturen waren 
selbst in grösseren Mengen nicht virulent. Das eingegangene Tier zeigte ein geringes 
schleimig-eitriger, visköses Exsudat in der Bauchhöhle mit bedeutender Hyperämie der 
Darmserosa. In dem Exsudat fanden sich reichlich intrazellulére Diplokokken. Diese vier 
Kulturen erwiesen sich durch spezifisches Meningokokkenserum ebenso hoch agglutinabel 
wie echte Stämme. Bei geringem Ausschlag sind auch hier die Ergebnisse der Aggiu- 
tination mit einer gewissen Reserve zu verwerten. Die positive Agglutinationsprobe ist 
bei mittleren und hohen Werten als Glied der Kette der Beweisstücke zu verwerten Zu 
weiterer Entscheidung der Frage, ob die gewonneneu Kulturen sich von echten Meningo- 
kokken differenzieren lassen, wurde das Bindungsvermögen der Kulturen gegenüber einem 
spezifisehen Serum geprüft, und dabei zeigte sich, dass, wie für Choleravibrionen, Typhux- 
und Paratyphusbakterien nachgewiesen ist, auch verschiedene Meningokokkenstämme gegen- 
über demselben Serum unter gleichen Kedingungen eine durchaus verschieden starke 
Bindungskraft besitzen. Eine Differenzierung mittelst der spezifischen Absättigung war 
ebenfalls nicht möglich. Bei dem Versuch, mit Hilfe der Komplementbindung minimale 
Mengen gelöster spezifischer Bakteriensubstanz in Bakterienextrakten durch Zusatz spezi- 
fischen inaktivierten entsprechenden Serums nachzuweisen, zeigte sich die Hemmung der 
Hämolyse in den Extrakten der beiden gewonnenen Stämme ebenso stark wie in den 
echten Meningokokken. Schliesslich wurde mit den zu identifizierenden Kulturen ein 
spezifisches agglutinierendes Serum hergestellt und dieses gegenüber echten Meningokokken 
geprüft. Durch diese beiden Sera wurde eine Meningokokkenkultur deutlich agglutiniert. Jeden- 
falls liessen sich zwei der bei Gesunden aus dem Nasen-Rachensekret isolierten Kulturen 
sicher, zwei andere höchstwahrscheinlich nicht mit den sonst bei Grenickstarrekranken oder 
Personen aus der Umgebung solcher Kranken gefundenen Meningokokken mit unseren 
"jetzigen Hilfsmitteln identifizieren. Es hat sich also wohl in der Tat um echte Meningo- 
kokken gehandelt, obwohl die Kokkeuträger während ihres Aufenthaltes in Beziehungen 
ru Genickstarrekranken nicht gestanden hatten Die Aufnahme der Kokken kann von Kokken- 
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tr3gern oder Genickstarrekranken erfolgt sein. Im letzten Falle mtisste die Ube 

sehr lange Zcit zurückliegen, sodass der Nachweis des Zusammenhanges sich den Nach- 
forschungen cntzieht. im ersten Falle wiirde sich der Vorgang jeglicher Kontrolle ent- 
siehen. Eine dritte Möglichkeit wäre, dass der Meningokokkus gelegentlich bei ganz ge- 
sunden Personen, welche einmal von Genickstarrekranken oder Kokkenträgern diese 
Meningokokken aufgenommen haben, dauernd im Sekret des Nasenrachenraumes als Schleim- 
hautepiphyt vorkommt. Durch eine eolche Annahme würden sich auch die sporadischen 
Fälle erklären lassen, oder auch die Fälle im Anschluss an ein Schädeltrauma. 

| v. Boltenstern (Berlin). 


472) Markl (Staatl. Laborator. f. Schiffs- u. Tropenhygiene, Triest) Über die Anti- 
körperdesMeningokokkus. ZenurIbL f. Bakt. I. Abt. Orig., 1906. Bd. XX XXIII, H 1. 


Mit Hilfe des Bordet-Gengouschen Komplementfixationsverfabrens gelingt der Nach; 
weis, dass im Serum von init Meningokokken vorbehandelten Tieren Autikürper auftreten. 
Der Tierversuch bewährt sich zum Nachweis yon Meningokokkeuimmunkörpern nicht. Ag- 
glutinine lassen sich zeigen, jedoch scheint die Avidität zwischen der agglutinablen und 
der agglutinierenden Substanz sehr gering zu sein, sodass die Agglutinatiousreaktion sehr 
langsam verläuft. J. Citron (Berlin). 


473) Th. Vaunoë, Über Agglutinine und epezifische Immunkôrper im Gono- 
kokkenserum Dtsch, med. Wochenschr. 1906, No. 49. | 


Durch Injektion von Gonokokken-Nukleoproteid (nach Lustig und (ialeotti”) in 
Kaninchen erhai Verf. ein Serum mit hohem Gehalt an spezifischen Gonokokkenagglu- 
tirer und spezifisch Iytischen Ambozeptoren; Staphylokokken, Streptokokken und Typhus- 
bazillen werden nicht agglutiniert, Meningokokken dagegen sehr stark, und umgekehrt 
werden Gonokokken sehr stark durch Meningokokkenserum agglutiniert. Dagegen werden 
die Ambozeptoren des Gonokokkenserums an Meningokokken ebenso wenig gebunden wie 
nmgekehrt; daher 18: hier der Nachweis der bakteriziden spezifischen Immunkörper ‘in 
vitro der Agrlutinationsprohe diagnostisch überlegen. Die Agglutinine sind nur gruppes- 
spezifisch. die Bakterizidine artspezifisch. Zwischen Agglutininen der Meningokokken und 
sonokokken besteht Gruppengemeiuschaft. Die Kokken sind verwandte Varietäten. 

Pappenheim (Berlin). 


474) L. Zupnik, Die Beziehungen der Meningokokken zu den Gonokokken. 
Berl. klin. Wochenschr. 1906, No. 63. 


Zupnik teilt das Endergebnis der Arbeit mit über die Beziehungen zwischen Gono- 
und Meniagococcus, an welcher er einen nicht unwesentlichen Anteil hat. Den (rundstein 
bildet die Erkenntnis, dass unter Mikroben, wie in der sonstigen organischen Natur, Kauu- 
plexe bestehen, welche zuerst als „natürliche Gruppen“, später als „Gattungen“ und „Fa- 
milien“ bezeichnet wurden. Diese zeichnen sich dadurch aus, dass all ihre Arten eine 

e Anzahl von morphologischen, mikrochemischen, kulturellen und pathogenetischen 
malen gemeinsam haben. 

In der Präzipitation licgt eine familienspezifische Reaktion vor: ein und dasselbe 
Immunserur:. irkt eine spezifische Präsipitation mit den in das Kulturmedium über- 
gehenden Stoffwechselprodukten?), verschiedener Arten der Gattungen: Shiga-Konse, 
Typhasbazillen, Kolibakterien. Auch die Spezifizität der Agglutination beschränkt sich 
nicht auf Arten, sondern betrifft Gattungen; es handelt sich unzweifelhaft bei der Ag- 
glutination um eine gaitungsspezifische ktion. Was die Bakteriolysine anlangt, so ist 
durch Böhme, Kayser und Kutscher-Meinicke bei Prüfung verschiedener Arten der 
Typhusgattung der Nachweis gelungen, dass ein und dasselbe Immunserum differente Bak- 
terien in spezifischer Weise bakteriolytisch beeinflusst. Und Zupnik konnte den Beweis 
erbringen. dass die Pfciffersche Reaktion auch für Vibrionen nicht artspezifisch ist. 
Die Cholerabakteriolyse im speziellen, die Bakteriolvse im allgemeinen stellen keine art-, 
sondern gattungsspezifische Reaktionen dar. Über jeden Zweifel erhaben ist heute die 
Gattungsspegifizitöt der Toxine und Antitoxine, Der Beweis ist geführt, dass die Bak- 

2) Lustig und Galeotti hatten auf diese Weise ein Nukleoproteid aus Pestbakterien 
bergestellt Die Methode besteht in aufschliessender Behandlung der Bakterieuleiber durch 
Kali causticum, Neutralisation durch Essigsäure, Entfernung (Dialyse) des essigsauren Kali. 
Der abfiltrierte neutrale Niederschlag wird im Vakuum getrocknet. (Ref.) 

*) Sowie mit den “chüttelexttraken oder künstlichen Aggressinen. (P.) 
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teriengifte gattungespezifisch sind. Aus der Beobachtung von Fällen von Abdominal- 
typhas, Paratyphus und typhoiden Fleischvergiftangen z. B. ergibt sich, dass das krank- 
heitserregende Gift dieser differenten Arten identisch oder wenigstens sehr ähnlich sein 
muss, weil sie alle das gleiche bzw. äusserst Abniiche klinische und anatomische Krank- 
oa ne Te tsachen babe th tisch Orundiage ungsspesifisch 

iese Ta n n eine neue therapentische , eine gatt i e 

Therapie geschaffen, deren Priazipien kurz folgende sind*): Jegliche, einer Infektionskrank - 
beit sui generis spezifische Erscheinung eutspringt der Gattung. Spezifische Erreger von 
Infektionskrankheiten, von eigenartigen klinischen Krankheitsbildern, von eigentümlichen 
pathologischen Veränderungen eiad nur Mikrobengattungen, und nicht Mikrobenarten. Ihre 
letzte Ursache findet diese in der Gatturgespesifisitat aller bakteriellen Produkte. 

Was nun die Bezichungen der Meningokokken zu den Gonokokken angeht, so hat 
Zupnik in mehreren Fällen von Meningitis cerebrospinalis einen von Gonokokken auch 
nach genauester Untersuchung nicht unterscheidbaren Meningococens gefunden. Trotzdem 
hat er an der Artverschiedenheit der Gonokokken und der von ihnen nicht unterscheid- 
baren Meningokokken festgehalten. Um nun einen weiteren Beweis für die Richtigkeit 
des ätiologischen Korrelationsgesetzes zu erlangen, hat Zupmik versucht, mit Meninga- 
kokken eine Gonorrhüe zu erzeugen. Die an Menschen (fünf gesunde Ärzte) vorgenomme- 
nen Impfungen mit typischen, von Gomokokken bakteriologisch nicht unterscheidbaren und 
auf gewähnlichen Nährböden nicht züchtbaren Meningokokken verliefen mit negativem 
Resultat. Die zweite vom Gonococcus bakteriologisch nicht zu differenzierende Meningo- 
kokkenart ist also vom Gonococcus artverschieden. Die artdiagnostische Dignität der 
pathogenen Fähigkeiten von Mikroben muss man also betonen. 

Die Ruppelschen Befunde, dass Gonokokkenkulturen ein Immunserum liefern, 
welches nicht allein einen spexifischen, sondern sogar quantitativ gleichen Schutz gegen 
wirulente Meningokokken verleiht, wie artspezifische Meningokokkensera selbst, dass resi- 
prok Meningokokkensera spezifisch gegen Gonokokkeninfektionen schützen, finden ihre Er- 

ag in der Gattungsspezifizität der Toxine und Antitoxine. Gonokokken und 
Meningokokken produzieren gleich beschaffene Agglutinine, Präzipitine, Toxine und Anti- 
toxine. Sämtliche mittels dieser beiden Arten bis heute dargestellten Gegenkörper sind 
gattungsspezifisch. v. Boltenstern (Berlis) 


475) Fischer, Agglutinationsversuche mit Diplococcus intracellularis Weich- 
selbaum und Jaeger. Arztl Verein Marburg, 19. XII. 1906. (Cf. Münchner med 
Wochenschr. 1907, Nr. 6, S. 296.) 


Diplococcus W. wurde von normalem Kaninchen-, Meerschweinchen- und Menschen- 
serum, selbst bei !/,,, nicht agglutiniert, Diplococcus J. wurde im Gegensatz dazu stets 
noch bei !/,oo, einmal bei "/,eeg9 agglutiniert. Diese Ezscheiaung erklärt die von Jaeger 
falschlich fiir die Spezifizitär eines Coccus beranzitierte Agglutination des Diplococcus J. 
durch Weichselbaum-Serum. 

Hiergegen kommt es weniger in Betracht, dass durch Jaeger-Serum der Diploc. W. 
agglutiniert wurde in Verdünnungen, die freilich geringer waren als. die, die den Diploe. J. 
agglutinierten. 

Gegen die hierauf basierte Behauptung von der Identität des Diploc. W. und J. 
icht nämlich ausser dem Verhalten zu Normaïserum auch die Ta dass Jaoger- 
rum auch ausser Weichselbaum-Diplokokken noch Staphylocoecus und Streptococcus pyo- 

genens agplutiniert, zuweilen in höheren Verdianungen als der Diploc. W. 

iesslich ist die Eigenschaft, in mässiger Konzentration und Verdünnung auf den 
Diploc. W. agglutinierend zu wirken, nicht dem Jaeger-Serum allein ei Auch “trepto- 
kokkenserum vom Titer 1: 1000 agglutiniert ihn bei 1: 100, Staph von 
1: 1000 bei 1: 50. Pappenheim (Berlin. 


476) E. H. Boss, The Incubation Period of Malta Fever. Brit. Med. Journ., April 
th 1906. | 

A case occurring on board ship indicating that the incubation period is between 2 
and 19 days. Goodali (Edinburgh). 


®) Cf. gegenseitiges: immunisatorisches Verhalten bei der aktiven Immunisierung mit 
den Berillen der Hogcholera-Gruppe. | 
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477) €. Birt, Mediterranean Fever in South Africa. Brit. Med. Journ., April 28th 
1906. 


Cases diagnosed clinieally and by the agglutination test have previously been re- 
corded. The mierococcus bas now been isolated from a patieat’s blood. 
Goodall (Edinburgh). 


478) J. C. Kennedy I, Bacterial Examinations of Cases of Mediterranean Fever. 


Journ. of the KR. À. M. C, June 1906. 
A table is given showing the presence or absence of the organiam in various tissues 
and secretions. In 32 cases it was never found in saliva. Goodali (Edinburgh). 


479) I. Zammit, Attempts to Recover Micrococcus melitensis from Goats 
slaughtered at the Civil abattoir. Journ of the R.A. M. C. June 1 
The organism was recovered from various organs. Goodall (Edinburgh). 


480) E. A. Shaw, The Ambulatory Type of Case in Mediterrancan Fever. Journ. 
of the R. À EC, June 1 Goodall (Edinburgh). 


481) W. H. Horrocks, Contact Experiments in Malta Fever. Journ. of the R. A. 


C., June 
Monkeys are not infected by eoutact or by ecto-parasites alone but may absorb or- 
ganisms excreted in urine. Goodall (Edinburgh). 


482) EB. A. Shaw, Mediterranean Fever in Goats, Cows, and other animals 
Journ. of the R.A. M C., July 1906. Goodall (Edinburgh). 


483) P. W. Bassett-Smith, A critical Examination of the Blood of Patients ia 
Hospital, to determine if other than Mediterranean Fever Sera would 
agglutinate the Micrococcus melitensis. Journ. of the R À. M. C., July 1906. 

Goodall. (Edinburgh). 


484) L. Bonsflel&, A Case of Malta Fever with Ulccration of the Small In- 
testine. Journ. of the R. A. M C., August 1906. 


The ulcers ctorely resembled those of enteric fever. Micrococcus melitensis was 
cultivated from the spleen and mesenteric glands. No typhoid bacilli were found. 
Goodall (Edinburgh). 


485) D. Bruce, Recent Researches into the Epidemiology of Malta Fever. 
Journ. of the R. A. M. C. March. 1907. 


Deals with the advanee made by the discovery that Goat’s milk is a means of 
ing the disease and the improvement that has fo the abeolition of Goat's milk 
as an article of dict. Goodall (Edinburgh). 


486) F. C. Wollmann, Hyperpyreocial Fever. Archiv f. Schiffs- und Tropenhygiene 
Bd. X, Nr. 18. 1906. 


Es handelt sich nach Manson um eine Krankheit sui gencris. Verf. hat leider 
nur einen einzigen Fall beobachtet und fand im Bluttrockonprä parat mit Boraxmethylen- 
blau eine grosse Menge kurzer Bazillen. ppenheim (Berlin) 


487, Fr. Meutier, Fièvre continue à forme de typhoide légére déterminée 
par un bacille voisin du coli Recherches sar le groupe des paratyphiques. 
Archives de Médecine expérimentale et d'anatomie pathologique. No.5. Septembre 1906, 
pag. 647 —674. Sabrases (Bordeaux). 


488) A. Rodet et P. Delane¥, Sur In septicémie typhique expérimentale. Com- 
ment se comporte le bacille d’Eberth injecté dans les veines du cohaye. 
Archives de médecine expérimentale et d’anatom. patholog. No. 5 Septembre 1906. 
Pag. 561—692. 
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L’injection intra-veineuse tue le cobaye suns qu'il y ait de prolifération sensible 
des bacilles. La mort est le produit d’une intoxication par les bacilles, injectés eux-memes 
(endotoxines) et probablement aussi sécrétion diffusible des bacilles vivants, 

Sabrazès (Bordeaux). 


489) F. Mouisset. H. Mouriquand et L. Chévenot, Sur un cas de septicémie 
éberthienne avec aspect d’anémie grave (Cliniquc-Hématologie-Bactériologie) 
Journ. de Physiol. et de Pathol. générale. T. 8. No. 3. 19. Mai 1906. pages 208—215. 


Une femme, âgée de 29 ans, n’ayant antérieurement jamais été anémique, ayant eu 
une pleurésie à l'âge de 10 ans, est atteinte de fièvre typhoide (bacille d'Eberth retiré du 
sang par la culture; grande agglutinabilité de ce bacille). L'aspect de la malade indigrait 
nn degré extrême d'anémie. Le nembre des hémates est beaucoup plus diminué que dans 
les formes habituelles de l'infection éberthienne. il ne déparsait guére 1 million par mm’. 
La poikilocytose et la présence de globules rouges nucléés rapprochent la formule hémato- 
logique de ce cas de celle de l’anemie de Biermer. La valeur supérieure n'était pas 
supéricure à la normale, mais était forte. Il existait dans le cours de l'infection une mono- 
aucléose intense (66 à 72 °/,) qu’on ne rencontre pas habituellement dans la fièvre typhoide, 
même aux approches de la convalescence. Cliniquement les eymptémes du début, ia longue 
durée de la fièvre, l'albuminurie, l’hypertrophie de la rate faisaient penser à la dothienentérie 
malgré l'absence de troubles intestinaux et la discrétion des taches rosées La maladie 
a été marquée par de l’albuminurie légère et par une endocardite centrale. 

Sabrazes (Bordeaux). 


490) 6. Etienne ct G. Thory, Ictére catarrhal éberthien chez une vieillard 
n’ayant jamais eu la fièvre typhoide. Archives générales de Médecine. 1907. 
No. 1. | 


Par la séro-agglutination on a établique, selon toutes probabilités, le bacille d’Eberth 
était en cause. . Sabrazés (Bordeaux) 


491) Gemnari, Sulla presenza del bacillo d’Eberth nel sangne dei convalescenti 
diilestifo (Über das Vorkommen des Eberthschen Barillus im Binte der Typhusrekon- 
valeszenten). Gazz. Osp 1907. No. 27. (Institut f. Path. spez. Turin.) 


Verf. kultivierte nach der Methode von Conradi den Bazillus Eberth aus Blut 
von Typhuskranken. Er findet dieselbe unübertrefflich, da es in allen schweren und leichten 
Fällen gelang, den Bazillus zu züchten. Besonders wichtig ist die Tatsache, dass Verf. in 
Genesenden, seit 14 Ta,sen Fieberfreicn, noch den Bazillus anwesend fand. 

Ascoli (Autoreferat). 


492) ©. Kurpjuweit, {ber den Nachweis von Typhusbazillen inBlutgerinnsein. 
Arbeit a. d. kaiserl. Gesundheitsamt. XXV, 1. 


Eine Bestätigung der Mitteilung aus dem hygienischen Institut in Kiel von Reiner 
Müller und Heinrich Gräf — den Nachweis von Typhusbakterien in Blutgerinnsela 
der Blutproben, die zur Anstellung der Widalschen Reaktion eingesaudt waren, betreffend, 
— bringt K. an der Hand eines grossen Materials. Nach dem Vorgang der beiden Kieler 
Autoren verrieb er den Blutknchen mit einem Glasspatel auf einer Drigalskiplatte: es 
standen ibm jedoch stets nur viel geringere Blutmengen zur Verfügung als den Kieler 
Herren, vämlich 0,1—0,16 ccm gegen 0,75-—4,0 cem, und so ist es zu erklären, dass es 
unter 100 Füllen von fiebernden Typhuskranken nur 12 positive fand, während in Kiel io 
8 von 11 Fällen die Erreger im Bhitgerinnsel nachgewiesen wurden. Von grossem Iuter- 
esse ist die Feststellung, dass in 3 von diesen 12 positiven Fällen die Widalsche Reak- 
tion völlig negativ war und dass ferner in 2 von diesen 3 Fällen „uch im Stuhl und 
Urin (allerdings nur bei einmaliger Untersuchung) keine Typbuserreger gefunden wurden. 
Angesichts dieser Eriolge ist die Forderung, „dass allgemein der Blutkuchen von typhus- 
verdächtigen Blutproben auf Typhus resp. Varatyphusbakterien untersucht wird“ durchaus 
berechtigt. Wichtig ist auch die Konstatierung, dass die Widalsche Reaktion in einer 
geringen Zahl von Fällen sogar in späteren Wochen der Erkrankung negativ ausfällt, 
während die Untersuchungen der Ausscheidungen schon bei der Frühdisgnose zum Ziele 
führen. John Miller (Berlin). 
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se H. Conradi, Zur baktcriologischen Frähdingnose des Typhus. Münch. med. 
ochenschr. 1906. No. 49. 


Jede Blutprobe, deren Menge zur Anstellung der Widalschen Serumreaktion hin- 
reicht, ist gleichzeitig zum kulturellen Nachweis der Typhusbezillen geeignet. Da die 
Gallenkultur der Gerinnsel von 1—4 Blutstropfen einer Typhuskranken in mindestens 
50 Proz. der Fälle die Frühdiagnose des Typhus herbeiführt, so fordert Conradi, dass 
bei jeder eingesandten Blutprobe eines typbusverdächtigen Kranken nicht nur die Agglu- 
tinationsprüfung des Serums, sondern auch die Galieakultur des Blutfadens vorgenommen 
wird. Die Anreicherung des vor Gennnung bewahrten Biutes durch Galle stellt zwar das 
zuverlässigere und elegantere Verfahren dar. Doch gerade der Kinfachheit wegen wird 
die Gullenkultur des Blutfadens vielfache Anwendung finden. Im Beginn der Typhus-- 
erkrankung 3 der Nachweis der Erreger in dea Dejektionen wenigstens in der Mebr- 
zahl der Fälle fehl, welches Verfahren man auch anwendet. Ihnen fällt die Aufgabe 
zu, die bakteriologische Feststellung der Genesung und der Bazillenträger im Interesse 
der Seuchenbekämpfung durchzuführen. Die Frithdiagnose des Typhus ist dagegen von 
der Gallenkultur zu erwarten. v. Boltenstern (Berlin). 


494) Roosen-Runge, Blutuntersuchungen bei Typhuskranken. Bakteriol Arb. des 
Ant Verein: Hamburg. Bd. XII, No. 18. 1906. (s. Münch. med Wochenschr. 1907, 
0. 9. 1.) 

Während bei Blutkulturen auf Glyzerinagar sichtbare Kolonien kaum vor 30 Stunden 
aufgeben, erscheinen sie bereits nach 13-16 Stunden arf 1 Prog. Natrium glyeo- 
cholieum Agar. 

Auch wachsen die Kolonien reichlicher an Zahl und tippiger auf diesem Boden. 


_ Pappenheim (Berlin) 


495) Reesea-Runge (I. Med Abt. des Allgem. Krankenhauses St. Georg, Hamburg), Über 
die Verwendung des Natrium glycocholicum für Blutuntersachungen 
bei Typhuskranken. Zentralbl. f. Bakt. Rd. XLIII. 1907. Heft 5. 


Für die Blutuntersuchungen Typhuskranker empfiehlt Verf. folgenden Nährboden: 
1 1 Bouillon von 0,5 kg Ochsenfleisch, 20g Agar, 10g Pepton, 5g NaCl, 10g Natrium 
gly cocholicum (Merck), schwach alkalisch. Die Resultate waren sehr gut, indem regel- 
missig nach 16 Stunden sichtbare Kolonien vorhanden waren, die ein Abstecken ermög- 
lichten. Ausserdem ergaben die Untersuchungen, dass beim Thyphus tatsäehlich mehr 
Keime im Shut kreisen, als man bei den bisher üblichen Methoden annehmen konnte. Die 
Kulturen sind sehr viel übersichtlicher als die gewöhnlichen Blutplatten, da das Blut völlig 
lackfarben wird. J. Citron (Berlin). 


496) Fornet, Über die Bakterizidie der Galle. Archiv f. Hygiene. Bd. LX. No. 2, 
Verf. versuchte, durch medikamentöse Mittel die natürliche Bakterizidie der Zellen 
gegen Typhus zu erhöhen. Er benutzt dabei Salizylsiure, die ihrerseits ebenfalls allein 
schon bakterizid wirkt. 
Dabei ergab sich die paradoxe Tatsache, dass die Bakterizidie der Galle durch ihre 
Verbindung mit Salizylsiure fast völlig aufgehoben wurde. 
Darch Kochen wird die Bakterizidie der Galle nur teilweise zerstört. _ 
Pappenheim (Berlin). 


ee Über Cystitis typhosa. Mitt. a. d. 1. Grenzgebieten d. Medizin. Bd. XVL 
| Pappenheim (Berlin). . 


498) Stadler. Ober Cystitis typhosa. Medizin. GeseHschaft Leipzig, 20. Nev. 1906. 
(8. Münch. med. Wochenschr. 1907. No. 2, S 100.) 
In 33 Proz. aller Typhusfälle findet man Bakteriurie, während typhöse Cystitis 
zu den Seltenheiten gehört. Vater berichtet über drei von ihm beobachtete Fäll 
Therapeutisch bewährten sich Urofropin und HelmitoL Pappenheim (Berlin) 


+99) Franz Blumenthal, Die Kolityphusgruppe in ihren Beziehungen zu den 
rkrankungen der Gallenwege A. d. hygien. Institut. u. d. medizin. Klinik der 
Universitit Strassburg. Deutsch. Arch. f. klin. Medizin, Bd. LXXXVII, Seite 4—6. 
Verfasser kann bestätigen, dass die Kolityphusgruppe für die Ätiologie der Entzün- 
dungen in den Gallenwegen eine hervorragende Rolle spielen. Bei exakter Differenzierung 
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der gefundenen Bakterien aber sind die meisten mit den klassischen Darmkoli nicht iden- 
tisch. Handelt es sich um B. coli comm., so ist meist nachzuweisen, dass nur eine sekun- 
däre Invasion vorliegt. Während man bei B. coli comm. ein plötzliches Virulentwerden 
durch unbekannte Ureachen und darauf eine Autoinfektion der Gallenwege vom Darm aus 
annimmt, ist man dieser Hypothese bei den andern normalerweise im Darm vorkommenden 
Bakterien überhoben. Bei diesen liegt es viel näher, eine ektogene Infektion anzunehmen. 
In diesen Fällen von Cholezystitis dürfte es sich wohl stets um eine hämatologische Infek- 
tion handeln. v. Boltenstern (Berlin) 


600) W. Gaehtgens, Beitrag zur Agglutinationstechnik. Arbeiten a. d. Kaiserl. 
(tesundheitsamt. Bd. AXV. Heft 1. 


Eine Beschleunigung der Typhus- und Paratyphusdiagnose durch eine Verbesserung 
der Agglutinationstechnik bei der Gruber-Widalschen Reaktion erreicht Gachtgens 
dedurch, dass er eine Aufschwemmung von Typhus- bezw. Paratyphusbakterien in hundeit- 
fach verdünntem Patientenserum zehn Minuten hindurch zentrifugiert, Die mit 0,1 cem 
dea zehnfach verdiinnten Serums, 0,7 ccm physiologischer (8,85 proz.) Kochsalzlösung und 
0.2 ccm Bakteriensuspension beschickten Zentrifugierröhrchen zeigen bei positivem Ausfall 
der Reaktion nach zehnminutenlangem Ausschleudern die zu Flocken vereinigten Bekterien 
in charakteristischer Weise sedimentiert. Gaehtgens hatseinc Methode in über 100 Fällen 
angewandt, uud stets das Resultat durch die nach dem älteren Verfahrea angeführten 
Vatersuchungen bestätigt. gefunden. 

Die Spezifität der Agglutination wurde durch das Zentrifugicren in keiner Weise 
beeinträchtigt. John Miller (Berlin). 


601) F. Widal, Apparition précoce de la réaction agglutinante dans la fièvre 
typhoïde. Soc. médicale des hôpitaux. 9. Novembre 1906. 
Dès les premiers jours on la constata; il en fut de même de la diazoréaction. 
L’ensemencement du sang fut positif le deuxième jour chez un malade, le quatrième jour 
chez l’autre. Sabrazès (Bordeaux). 


502) 3 rgens, Ueber typhusähnliche Erkrankungen. Deutsch. med. Woch. 1907, 
r. 


Die typhusähnlichen Erkrankungen haben keine einheitliche Ätiologie. Jede ätio- 
logische Gruppe = B. Paratyphusbazilleninfekt bildet in sich eine ossena Einheit 
Klinisch aber können verschiedene Krankheitsbilder auftreten. Unter gewissen Bedin- 
gungen entsteht ein Typhus, unter anderen Verhältnissen ein ganz anderer Krankheits- 

rozess 2. B. eine schwere Gastroenteritis, welche weder klinisch noch anatomisch mit 
yphus etwas gemein hat, sich auch epidemilogisch und ätiologisch von ihm unterscheidet, 
insofern als die Entstehung an den Genuss verunreinigter Nahrungsmittel geknüpft ist. 
eine Ansteckung nicht durch den kranken Menschen erfolgen zu pflegt. Man soll daher den 
klinischen Begriff „Paratyphus“ überhaupt fallen lassen. Ein Typhus bleibt ein Typhus. 
mag er durch Eberthsche Bazillen oder durch andere entstehen. Die ätiologische Form 
lässt sich durch einen entsprechenden Zusatz zum Ausdruck bringen. Auch für andere 
nicht typhösc Bazilleninfekte scheint der Name „Paratyphus“ nicht geeignet, weil er eine 
ätiologische Kategorie bezeichnen soll und doch an den nicht rein &tiologischen Begriff 
„Iyphus“ anlehnt. Besser wäre der Ausdruck „Paratyphusbazillosen“, durch welchen nur 
die ätiologische Seite, nicht aber der vielleicht gar nicht einheitliche klinisch-pathologiseLe 
Syndrom charakterisiert wird. Für die weitere Beurteilung solcher Bazilleninfekte wird 
die Gesamtheit der klinischen anatomischen, ätiologischen und Eigentümlichkeiten massgebend 
sein. Für die Diagnose solcher Krankheitsbilder liefern die ätiologischen Befunde sehr 
wertvolle Anhaltspunkte, aber auch sie können irreführen, wenn die übrige klinische Be- 
obachtung dartiber vernachlässigt wird. v. Boltenstern (Berlin). 


503) Wilhelm Split, Die Diagnose der typhoiden Krankheiten des Menschen. 
ien. klin. Woch. 1907, Nr. 3. 

Die Ermittelung des höchsten Aglutinationstiters bei Kenntnis der Agglutinations- 
struktur, welche eine konstante Eigenschaft der einzelnen Serumarten darstellt, führt zu 
einer präzisen Diagnose, vorausgesetzt, dass man für die Untersuchungen nicht etwa agglu- 
tininimmune oder schlecht agglutinable Stämme verwendet, sondern nur solche von erwiesener, 
ausgezeichneter Agglutinabilität. Sehr wertvoll ist eine Reihe von Kurven über aie 
diagnostisch so getürchtete Mitagglutination. v. Boltenstera (Berlin). 
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504) Stelnberg, Ueber Agglntination von Typhusbazillen bei Proteusinfektion. 
Bemerkungen zu der Arbeit vou ,Abeles“. Über die Beziehungen von Proteus- und 
Typhusagglutminen zueinander. Bd. LXXXVIII, Heft 3 dieses Arch (A. d. medizin. 
Poliklinik zu Breslau) Deutsch. Arch. f. klin. Medizin. Bd. LXXXVIII, Heft 4—# 


Die Sehtusefolgerung von Abeles, dass zwischen der agglutinogenen Substanz der 
i einerseits und Typhusbazillen auderseits keinerlei Beziehungen bestehen, 
demnach kein Anlass vorliegt, der Spezifität der Agglutination andere Grenzen zu ziehen, 
als sie durch die natürliche Gattung gegeben wird, stcht in direktem Widerspruch mit der 
von Steinberg und Bubowski gefundenen Tatsache, dass das Serum mancher Patienten 
mit Proteusi ion, sowie das Serum von Versuchstieren, welche mit Proteusbazillen vor- 
behandelt sind, agglutinierende Eigenschaften gegenüber Typhusbazillen und Bazillen der 
Typbusgruppe erwerben kaun, eine 'Tatsache, welche auch anderwärts mehrfach Bestätigung 
funden hat. Steinberg weist fernerhin die einzelnen Vorwürfe Abeles zurück, näm- 
ich „dass keiner von diesen Autoren über die unbedingt notwendig gewesene Kontrull- 
untersuchung mit normalen Kaninchenseris berichtet“, dass die Agglutination nicht mikro- 
skopisch geprüft sei, und die summarische Behauptung von Abeles, dass agglutinierende 
Eigenschaften ikterischer Sera weder vom Gehalt dieser Sera an gallensauren Salzen noch 
von der Art der bestehenden und die Grundlage des Ikterus abgebenden Erkrankung ab- 
hängen, sondern einzig und allein davon, ob der betreffonde zur Zeit der Untersuchung 
einen lkterus bietende Kranke eine typhoide Erkrankung vor Monaten und Jahren über- 
standen hat oder nicht, sowie dass das Auftreten von Typhusagglutination bei der weichen 
Krankheit „nicht durch eine hypothetische Proteusinfektion, sondern durch eine überstan- 
dene typhoide Erkraukung zu erklären ist“. v. Boltenstern (Berlin). 


505) Heek, Untersuchungen über das Vorkommen und die Lebensdauer von 
Typhusbakterien in den Organen von gegen Typhus aktiv immunisierten 
und nicht immunisierten Tieren. Zeitsch. f. Hygien. und Infektionskrankheiten. 
Bd. LVI, 1907. 

Typhusbazillen einem typhusimmunen Tieres intraperitoneal selbst in tötlicher Dosis 
injziert, sind bereits am 3ten Tage aus den Organen wieder verschwunden. 

Nach 6 Stunden ist das Knochenmark, nach 48 Stunden sind Milz, Liquor Perito- 
nealis, Leber und Nieren wieder steril. 

Bei nicht immunisierten Tieren verschwinden kleine Dosen Typhusbakterien aus dem 

Blut in 6 Stunden, aus Peritoneum Lunge und Niere nach 3 Tagen, aus Knochenmark und 

Leber am Sten Tage; die Milz ist erst am 10-20. Tage baktcrienfrei. 

Pappenheim (Berlin). 


606) Vieter K. Russ, (Staatl. Scrotherap. Instit. Wien). Ueber das Schicksal des Bakte- 
rieupraezipitinogensim Organismus. Zentralbl. f. Bakt. 1907, Bd. XXXXIII, H. 8. 
Gegenüber Fornet, der vor kurzem eine Mitteilung veröffentlichte, nach der die 
Bakterienpraecipitine zur Frübdiagnose des Typhus sich verwerten lassen, stellte Russ 
auf Grand seiner Versuche fest, dass weder im Blutserum eines infizierten Tierkôrpers 
noch im Serum eines erkrankten Menschen Typhuspraezipitinogen nachgewiesen werden 
kann. Selbst wenn man grosse Mengen praezipitabler Substanz direkt in die Blutbahn 
einspritst, verschwindet sie in kürzester Zeit daraus und ist in vitro nicht mehr nachweis- 
bar. Die Fornetschen Beobachtungen dürften sich wahrscheinlich auf Bakterienagglu- 
tination beziehen. J. Citron (Berlin). 


507) J. E. Bushnell, Notes on the Value of Bacteridlogical Examinations of 
the Blood in Typhoid Fever and other Bacteraemias. Lancet Feb. 16 th 1907. 
In making cultural examinations the blood should be largely dibited — 10C.C in 
250 C.C of plain peptone broth. 
The bacilli in question are then identified by agglutination with an immune Serum. 
Agglutinins may be defectively formed in the patients blood hence indefinite results 
with Widals test. Goodall (Edinburgh). 


508) P. Abrami, Etude sur les co-agglutinations typho-paratyphiques. Journ. 
de Physiologie et de Pathologie générale. Tome IX. No.2 15 Mars 1907, pages 290—303. 
Technique: 1° Emploi de cuetures en eau peptonéc à 2%:,. strictement ueutre — de 

méme provenance — et de concentrations bacteriennes equivalents: 
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2° Emploi de sérums agglutinants à moins de 1 p. 1000; 
u mination des rau lat in le taux de la reaction est inférieur à 1 p. 30. 
ude a aur serums typhiques (10 expérimentaux bacilleg 

d’Eberth et 2:4 paratyphiques. me a Mm) et sur 20 

Il existe dans les sérums coagglutinants plusieurs agglutinines dont J'une, constant: 
et spécifique, exerce son action sur le microbe cause de l'infection: dont les autres sont 
confingentes et accessoires et exercent sur les baktéris apparentés une éction qui n’est ni 
fige ni durable. Sabrazés (Bourdeanx), 


508) Fornet, Zur Frage der Beziehungen zwischen Typhus und Paratyphust!, 
Arb. a. d. Kaiserl Gesundheitsamt. XXVI. 7? ‘pe 


Fornet berichtet über cine kleine Epidemie, die in einem Kurort auftrat und in 
deren Verlauf etwa 20 Personen aus einem Hotel unter relativ leichten Magenda merschei- 
nungen erkrankten. 7. 

Das Serum von drei Patientea gab positive Agglutination nur für Paratyphus B 
(1:100). — 8 Tage später erkrankte in demselben Hotel ein Herr unter typhusverdächtigen 
Erscheinungen; am Ende der dritten Krankheitswoche trat in seinem Serum eine Agglu- 
tination für Typhus auf (1:100). Die. Erreger konnten jedoch in keinem Falle nachge- 
wiesen werden. | 

Einige Monate später kam im Dorf ein Typhusfell zur Beobachtung; der Kranke 
war der Sohn einer Frau, die vor 20 Jahren Typhus durchgemacht hatte und in deren 
Stuhl noch jetzt Typhuskeime aufzufinden waren, währeud ihr Serum nur Paratyphus- 
bakterien (1: 100) agglutinierte. Diese Frau war in der fraglichen Zeit ‘aushilfsweise in 
der Hotelküche beschäftigt gewesen. 

Auf Grund dieser Feststellungen kammt Fernet dazu, epidenilogische Beziehungen 
zwischen Typhus und Paratyphus B anzunehmen. John Miller (Berlin). 


510) E. Levy und W. Gaehtgens, Über die Beziehungen des Paratyphus zum 
Typhus. Arb. a d. Kaiserl. Gesundheitsamt XXVI. 


Levy und Gaehtgens bringen die Krankengeschichten cines Patienten, der an 
Paratyphus A litt und infolge einer Infektion wahrend der Kokcnvaleszens am 21. fieber- 
freien Tage akut an Typhus "erkrankte, sowie einer Paratyphus B-Patientin, bei der nach 
6 fiebcrfreien Tagen (offenbar durch eine noch während des Fiebers akquirierte Typhas- 
infektion) neues Fieber auftrat und die infolge einer Darmperforation das Leben verlor. 
Beide Kranke waren in der Typhusabteilung verpflegt worden, und die Autoren dringen des- 
halb auf eine getrennte Behandlung und Verpflegung von Paratyphus- und Typhuskranken. 

John Miller (Berlin). 


‘ 611) E. Hoke, Über die Verwertung der Präcipitinreaktion bei der Diagnose 
des Typhus abdominalis. (Verl. Mitteilung.) Ztsbl. f. inn. Medizin. 1907. Nr. 15. 


Bei der nahen Beziehung zwischen Agylutination und Prizipitation war es wahr- 
scheinlich, dass überall dort, wo der Organismus gegen körperfremdes geformtes Eiweiss 
mit Agglutininbildung reagiert, auch Präzipitine für die gelösten kürperfremden Albu- 
mine gebildet werden. Umgekehrt konnte schon Fornet im Serum Typhuskranker ein aus 
den inokulierten Bazillen stammendes präzipitables Präzipitinogen feststellen. welches vum 
agglutinierenden Typhus-Testinimunserum präzipitiert wird. (Fol. haem. II, pg. 758). [Die 
Agglutination von Fickerschem Diagnostikum ist dagegen keine echte Prizipitation. | 
| Demgegenüber ist es jetzt dem Verfasser gelungen, mit dem Serum huskranker 
— statt Typhusbazillen oder Fickerg Reagens damit zu agglutinieren — Typhusbaziilen- 
schlittelextrakte aus Kolleschalen-Massenkulturen zu prüzipitieren, & h. im Serum Typhas- 
Kranker cin Präzipitin nachzuweisen. (welches nach Kraus-Joachim*) wohl mit dem 
Agglutinin für die ungelüsten geformten Bazilen identisch ist). Versetzt man den Extrakt 
mit doppelter verdünnter Serummenge, so tritt schon bei Zimmertemperatur iu kürzester 
. Zeit Ausflockung und Nicderschlagsbildung cin. Normale Menschensera geben die Reaktion 
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1) Über die ersten Mitteilungen betreffs Paratyphus, die anscheinend noch vor denen 
Schottmüllers liegen, s. Bensaude et Achard ,Infections paratyphoidiques“. Bull. et 
Mém. de la Soc. med des Hôp. 27. novembre 1896 et Bull. med, 29. novembre 1896. 

(P.) 

8) Fol. haem. U. Ss. 67. (Ref.) 
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nicht. Der positive Ausfall der Reaktion tritt ferner ungleich früher und prompter 
auf als die gleichzeitig angestellte Agglutinationsprobe. [aber doch wohl nicht vor dem 
Krankheitsstadium, in dem der Gruber-Widal auftaitt]. Im Überschuss zugesetstes 
Serum löst das entstandene Präcipitst konform den Feststellusgen von L. Michaelis für 
Präzipitinbildung auf. 

Bei einem mit Typhus geimpften Kaninchen trat die Reaktion zum ersten mal am 
füuften Tage nach der Injektion positiv auf. Pappenheim (Berlin) 


612) Mühlens und v. Raves, Zur Frage der Hämolysin- und Toxinbildung des 
Choleravibrio. Ztschr. £ Hygiene. LY. 


Verfasser studieren die El-Toxinstämme auf Blutplatten; sie kommen zu dem Schluss, 
dass kein Grund vorliegt, diesen Stämmen mit Kraus eine Bondesstellung zuzuweises. Es 
sind echte Cholerastämme, aber die echte Cholera liefert eben unter verschiedenen Un» 
standen Toxin und Hämotoxin. Daher sind selbst Kalbeblutplatten zur sicheren Diffe- 
rentialdiagnostik zwischen Cholera und choleraähnlichen Stämmen nicht zu verwerten. © 

Pappenheim (Berlin.) 


$13) L. Karwaeki, Über die Schutzimpfung gegen Cholera vom Standpunkt. 
der spezifischen humoralen Veränderungen. Ztschr. £ Hyg. u. Infektionskrank- 
heiten. LIV. 1907. 


Bei gegen Cholera Geimpften wächst die Agglutination sehr langsam, sodass in 
akuten Cholerafällen für die Serodiagnostik keine genügend festen Handhaben vorbanden 
sind. Bei zweimaliger Impfung treten Verhältnisse auf ähnlich den bei Cholerarekonvales- 
zenten. Pappenheim (Berlin.) 


$14) E. Weill, Ch. Lesiour et G. Mouriquand, Recherche du bacille de Koch dans 
de sang de l’enfant par le procédé de Ja sangsuc. Journal de Physiologie et de. 
Pathologie générale, tome huitième, No, 6,-15. Novembre 1906. 


Après nettoyage de la peau on applique 3 ou 4 grosses es vierges, Javées, en 
en point du tégument. Apres 40 minutes les sangsues se détachent ou on les détache: 
on fait dégorger le sang ingéré dans des tubes de centrifugeur o+ bien on sectionne la 
moitié postérieure de la sangsue quand elle commence à étre gorgée et le sang incoa- 
gulable s'écoule en très grande abondance, sans que la sangsue se détache, dans les tubes 
stérilisés (30 à 40 ce par sangsue); la sangsue qui perd le bénéfice de la succion parait 
sucer avec plus d'énergie. Ja tête se détache peut-être avec moins de facilité. Mais 
l'emploi du sel sur la tête de l’animal nous a toujours réussi parfaitement. Le s ainsi 
recueilli est incoagulable, même après 4 heures; on le centrifuge le plus tôt possible pen- 
dant 15 & 20 minutes pour séparer le plasma des éléments solides; le dépôt est bien étalé 
et coloré par Zleriehl — Hauser. La flore bactérienne du tube digestif de la sangsue à 
jeun ne gene pas. 

Il est rare qu'on trouve des bacilles tuberculeux dans le sang au cours de Ja tuber- 
culose infantile (2 fois sur 16). Les cas où cette recherche nous a paru positive sont des 
cas de méningite tuberculeuse (granulie). Sabrazes (Bordeaux), 


gf 


515) Alexander Marmorek, Beitrag zur Kenntnis der tuberkutüsen Septikämie. 
erL klin. Woch. 1907. Nr. 1. 


Dem raschen allgemeinen Æladringen des Bazillus wird von seiten des Meer 
schweinchenorganismus ein gewisses Hindernis entgegengesetzt. Die Frage ist, ob dieses 
Hindernis geringer wird, wenn der Bazillus die Infektion unter Bedingungen verursacht, 
welche dieses Hindernis von seiten des Blutes oder der Phagozyten aut ein Minimum 
beschränkt. Bringt man die Mikroben direkt in ein driisiges Organ, in die Leber, so sind 
die Bazillen, durch den Aufenthalt im Lehergewebe an das Leben im Organismus bereits 
in gewissem Masse adaptiert, am allerschnellsten im Gusamtkreislaufe zu finden, gewöhnlieh 
schon nach 4—6 Tagen, wo sie sich definitiv ansiedeln. _ 

Aus seinen Experimenten konnte Marmorek den Schluss ziehen, erstens nämlich, 
dass es immer ausnahmslos zu einer Septikämie kommt, dass dies die gesetzmässige Regel 
bei der stets fortschreitenden Tuberkulose der Meerschweinchens ist. Es verstreicht eine 
gewisse Zeit, bis die Invasion eintritt. Diese Zeit variiert stark je nach dem Orte der 
Infektion, sodass darnach eine Skala der Raschheit, mit welcher die Septikämie auftritt, © 
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aufgestellt werden kann. Zweitens konnte er kunstatieren, dass die Septikämie sich lange 
erhält, dass die Tiere sehr lange mit Bazillen im Blute leben können. Doch ist die An- 
zahl der Bakterien so gering, dass sie nie im mikroskopischen Präparat wiesen 
werden konnten. Zur Demonstration musste das sehr empfindliche Reagens des lebenden 
Meerschweinchens benutzt werden. 

Wie kommt es nun, dass trotz der langen Dauer der Septikiimie niemals jene 
Vermehrung der Bazillen im Blute zu sehen ist. wie bei anderen Infektionskrankheiten ? 
Wegen der sehr geringen Virulenz bzw. Toxizität sind die Bazillen nicht oder nur schwer 
imstande, den Widerstand, die Abwehrmassregeln des Organismus zu überwinden. Die 
Läsionen entwickeln sich sehr langsam. Aus diesem Gruude auch vermag der sich aus- 
breitende Mikrobe die weit verbreiteten anatomischen Läsionen zu erzeugen, weil eben das 
Tier nicht früher an der nur schwachen Vergiftung zu Grunde gegangen ist. 

In der Tat erzeugte, bazillenhaltiges Blut, welches subkutan gegeben wurde, hoch- 
gradige tuberkulöse Läsionen aller grossen Organe, jedoch in derselben Quantität und von 
demselben Tiere stammend arteriell und intraperitoneal verimpft, nur ganz ausnahms- 
weise eigentliche Tuberkulose, sodass die so infizierten Tiere noch nach sechs Monaten 
vollkommen frei von Tuberkeln waren. 

Es ergibt sich weiter, dass das Meerschweinchen eine absolute Empfänglichkeit für 
Tuberkelbasillen nicht besitzt. Die Meerschweinchen sind dem Tuberkelbazillus gegen- 
über nicht vollkommen machtlos, sondern imstande, sich der Bazillen zu entledigen, zumal 
wenn sie durch vorheriges Verweilen im Meerschweinchenblut in ihrer Virulenz abge- 
schwächt sind, Aus diesen Gründen hat die gewöhnliche klassische Methode der Virulenz- 
erhöhung, die Passage von Tier zu Tier bei der Tuberkulose keinen Erfolg, denn die 
Bazillen werden gerade dadurch hier abgeschwächt, vakziniert. 

v. Boltenstern (Berlin). 


516) J. Biegenbeck van Heukelom, Experimenteele Onderzoehingen met doode 
tuberkelbacillen. (Experimentclle Untersuchungen mit toten berkelbazillen). 
Doktor-Dissertation. Nov. 1906. 

. Verfasser bestätigt, dass eine eimnalige Injektion einer grossen Dosis abgestorbener 

Tuberkelbazillen den Tod der Versuchstiere verursachen kann, ebenso wie wiederholte In- 

jektionen kleiner Dosen; Injektionen sehr kleiner Dosen schaden nicht. Wie gross die 

Dosis sein soll, ist abhängig vom Versuchstier und von der Virulenz der angewandten 
terien. 

Injektionen toter Tuberkelbazillen. können krankhafte Änderungen im Organismus 
hervorrufen; nämlich die Bildung von Tuberkeln, welche einer Verhärtung unterliegen. am 
meisten in der Lunge, sondern auch in der Leber. Ausserdem wurden bisweilen in der 
Lunge Entzündungen und in der Leber Nekrosen gefunden. 

Konnte Verfasser jedoch Versuchstiere, denen er eine grosse Dosis oder wiederholt 
kleine Dosen Tuberbazillen cingespritzt hatte, noch ein Jahr nach der letzten Einspritzung 
am Leben erbalten und untersuchen. so fand er dann gar keine tuberkulösen Änderunge: 
(wenigstens wenn die Tiere inzwischen nicht krank gewesen waren). 

Ebensowenig konnte Verfasser bei seinen Versuchstieren (Kaninchen) Marasınus kon- 
statieren. 

Es ist eine neue Tatsache, dass Verfasser auch nach der Injektion abgestorbener 
Tuberkelbazillen die von Brales, Friedrich und Schulze beschriebenen „Strahlherde“ 
sehr deutlich und in grosser Anzahl finden konnte. Indem Verfasser sich immer durch 
Züchtung und Tierimpfung überzeugte, dass die angewandten Basillen wirklich abgestorben 
waren, ist also bewiesen, dass die „Herde“ nicht dadurch verursacht werden, dass die 
Bazillen in bestimmter Art wachsen, sondern sie sind der Ausdruck der Anderung:n. 
welche die Tuberkelbazillen passiv unter dem Einfluss der umgebenden Gewebe unter- 
gehen. Nach Verfasser gehen diese Anderungen vielleicht der n Destruktion der 

illen voran. Vertassers biologische Untersuchungen gaben die folgenden Resultate: 

Unter dem Einfusse abgestorbener Tuberkelbazillen können im Serum agglutinierende 
Stoffe entstehen. Dies lässt sich erkennen, sowohl weun er nach der Methode von 
Arloing-Courmont als nach dem Kochschen Verfahren arbeitete. Die nach der 
Methode Bordet bekommenen Resultate waren zu unsicher, um sie jetzt schon heraus- 
geben zu dürfen. 

Die Agglutination der Arloingschen homogenen Kulturen trat am stärksten hervor 
(bei 1:10000). wenn er die Kaninchen einspritzte mit der homogenen Kultur selber, 
aber auch Injektionen der Kochschen zerriebenen Basillen (Neu-Tuberkulin BE) konnten 
bohe Agglutinationswerte geben. Injektionen von aus Sputum gezüchteter. wenig viru- 
enter und getöteter Bazillen gaben viel niedrigere Agglutinationswerte. Sehr bald nach 
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der Injektion (schon nach drei Tagen) ist die agglutinierende Kraft anwesend, und ae 
lässt sich sehr lange zeigen (bis nach sechs Monaten). 

Die Agglutination nacb Koch liess sich nur zeigen, wenn er die Kaninchen 
wiederholt mit relativ grossen Dosen toter Tuberkelbazillen oder Emulsion zerriebener Bazillen 
eingespritzt hatte. | 

Die lutination nach Koch und jene nach Arloing-Courmont sind prinzipiell 
verschieden. Die Letztere ist eine wirkliche Agglutination, die Erstere dagegen eine 
Prazipitation. Sie treten auch nicht immer zur gleichen Zeit oder in demselben Masse 
hervor; das Serum eines Kaninchens s. B., das nach der Methode von Arloing-Courmont 
agglntinierte in einem Verhältnisse von 1:10,000, zeigte keine ,Agglutination“ nach dem 
Kochsehen Verfahren. J— J. Hekman (Groningen.) 


517) A. Hamm und P. Schrumpf, Beitrag zur Frage des Überganges der Mikro- 
organismen (Tuberkelbazillen) von Mutter auf Foetus. (Institut f. Hygiene 
u. Bakteriol. Strassburg.) Centralbl. f. Bakt. 1907. Bd. XLILL JL 4 


_ Die Verfasser berichten über einen Fall, der ftir die Frage der intrauterinen Tuber- 
kuloseübertragung von Interesse ist. Es handelte sich um eine Frau, die bei vorge- 
sehrittener Schwangerschaft an Lungenphthise starb. Eine Generalisierung der Tuber- 
kulose im anatomischen Sinne hatte ausserhalb des Respirationstraktus nicht stattgefunden. 
Dagegen kreisten Tuberkelbazillen im miitterlichen Zirkulationsapparate und konnten in 
er 


nta nachgewiesen werden, ohne dass diese anatomi erkrankt war. Der 
Foetus war frei von Tuberkelbasillen, wie mikroskopisch und durch Impfung fest- 
gestellt wurde. J. Citron (Berlin). 


518) L. Karwaeki, Sur un nouveau réactif pour l'agglttination tuberouleuse, 
Ztach. f. Tuberculose IX. 1906. Pappenheim (Berlin). 


519) 0. Bang, Kopenhagen, Einige vergleichende Untersuchungen über die Kin- 
wirkung der Säugetier- und der Gefltigeltuberketbazillen auf dfe 
Reaktion des Substrates in Bouillonkulturen. Centralbl. f. Bact. ete. I. Abt, 
Orig. 1906. Bd. XLIIL HE 1. 


Nach den Untersuchunger von Th. Smith über die Alkali- und Säurebildung der 
Säugetiertuberkelbazillen während ihres Wachstums auf Bonillon seigen. die Basillen des 
Typ. humanus ein von den Rindertuberkelbazillen verschiedenes Verhalten, indem die 
letzteren während ihres Wachstums sauere Bouillon neutralisierten, während die mit Menschen- 
tuberkelbazillen besäte Bouillon sich anfaugs dem neutralen Punkte nähert, dann aber 
wieder mehr sauer wird. Im Anschluss an diese Untersuchungen, deren Resultat Verfasser 
bestätigen kann, studierte derselbe, wie Geflügeltuberkelbazillen während ihres Wachstums 
auf Glyzerinbasillen die Reaktion derselben beeinflussen. Es zeigte sich, dass der Geflügel- 
tuberkelbasillus in betreff seiner Reaktionskurve sich ebenso wie der Rindertuberkelbaszillua 
verhält, nur dass er das Substrat noch weit stärker alkalisch macht. 

J. Citron (Berlin). 


520) J. Fibiger und C. 0. Jensen, Übertragung von Menschentuberkulose auf 
das Rind (Hospitalstidende. 1907. No. 62.) 


Fortsetzung der früher (Berl. klin. Wochenschr. 1902 Nr. 38, 1904 Nr. 7) publi- 
zierten Arbeiten. Es handelt sich um zwei Fälle primärer Intestinaltuberkulose bei Kinder, 
anscheinend durch rohe Kuhmilch übertragen. Die gefundenen Bazillen waren für Kaninchen 
sehr virulent. Figensehau (Christiania). 


521) 4. Weber, Die Infektion des Menschen mit den Tuberkelbasillen des 
Rindes (Perlsuchtbasillen). Dtsch. med. Wochenschr. 1906. 

Die Berechtigung der Kochschen Typentrennung wird anerkannt; trotsdem machen 
Infektionen mit typus humanus und bovinus dieselben Erscheinungen; beide Infektionen 
können sich kombinieren; die Perlsuchtinfektion ist seltener, befällt meist das infantile 
Alter ist eine intertestinale Fütterangstuberkulose und ergreift primär Darm-, Mesenterial- 
und Halsdrüsen. [Somit eine Bestätigung der Anschauungen Bebrings Behring lehrt, 
dass Menschenbazillen für Rinder relativ innozente Vakzine sind, während umgekehrt die 
bovinen Bazillen dem Menschen gefährlich werden können (L. Rabinowitsch)]. 

Pappenheim (Berlin). 
Folia hacmatologica. IV. Jahrgang. 5. 28 
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b22) Marcus Rabinowitseb, Zur Identitätsfrage der Tuberkuloscbakterien ver- 
schiedenster Herkunft. Zeitschr. f. Tuberkulose. IX, pg. 305ff, 457ff, 546 fl. 


In tuberkulösen Veränderungen des Menschen, der Säugetiere, Vögel und Kaltblüter 
sind Bakterien nachweisbar, welche sich durch eine mehr oder weniger ausgesprochene Säure- 
festigkeit auszeichnen. Der Grad der Säurefestigkeit ist nicht etwas konstantes, sondera 
sehr veränderliches und wurde auch bei ein und demselben Bakterium je nach dem Medium. 
in welchem es sich aufhielt, verschieden stark verändert. Alle diese Bakterien sind im- 
stande, im Ausgangsmaterial wie in Reinkultur beim Menschen, Säugetier, Vogel und 
Kaltblüter je nach dem Grad ihrer Pathogenität, nach ihrer Herkunft, der Menge der ver- 
impften Keime, der Art der Impfung, der Tierspezies, der Rasse, dem Alter, dem Allge- 
meinbefinden und individuellen Besonderheiten des Tieres eine verschieden intensive und 
mehr toxische, aber dem makroskopischen ınd mikroskopischen Bilde nach typische tuber- 
kulise Erkrankung zu erzeugen. Auch die pathogenen Eigenschaften dieser Bakterieu 
sind nicht konstant und können durch die Tierpassage und durch die Züchtung auf künst- 
lichen Nährböden gesteigert, vermindert oder gar vernichtet werden. Alle diese Bakterien 
konnten auf den verschiedensten, auch pflanzlichen Nährböden gezüchtet, einem bestimmten 
Nährboden und bestimmten Bedingungen angepasst werden und bei diesen immer dasselbe 
Wachstumsbild erzeugen. Sie können je nach dem Medium und der Temperatur. welcher 
sie vorher angepasst wurden, bei verschiedenen Temperaturen gezüchtet werden, aber 
auch dic an hihere oder niedrigere Temperaturen ang-passten konnten nach Belieben 
durch weitere Anpassung zu einem Wachstum bei den verschiedensten Temperaturen 
gebracht werden. Die Form aller dieser Bakterien ist nach dem Medium, in welchem sie 
sich aufhalten, nach dem künstlichen Nährboden und der Temperatur, bei welcher sie 
gezüchtet werden, sehr verschieden. Sie erzeugen alle ein qualitativ gleiches Gift. -Ihncn 
kommt ein gleiches gogenseitiges Agglutinstionsvermögen zu, und sie besitecn gleiche 
gegenseitige immunisatorische Beziehungen. Daraus folgt, dass die Tuberkelbesillen ver- 
schiedenster Herkunft nur vegetative Modifikationen einer und derselben Art sind. 

v. Boltenstern (Berlin). 


ous) Le Rabinowitsch, Untersuchungen über die Beziehungen zwischen der 
uberkulose der Menschen und der Tiere. Arbeit. a. d. pathol Institut zu 
Berlin. 1906 (bei Hirschwald). 


Es ist der Verfasserin gelungen, aus menschlichen: tuberkulösem Material Kulturen 
zu gewinnen, die kulturell sowie biologisch völlig dem Frreger der bovinen Tuberkulose 
entsprechen. Puppenheim (Berlin.) 


524) Lydia Rabinowitsch, Die Beziehungen der menschlichen Tuberkulose sa 
der Perlsucht des Rindes. Berl. klin. Wochenschr. 1906, Nr. 24. 


Die morphologischen Unterschiede der menschlichen und tierischen Bazillen sind 
nicht derartig ausgep t und konstant, dass auf Grund dieser eine Scheidung in zwei 
getrennte Arten oder Typen vorgenommen werden kann. Andererseits geht aus den 

üchtungs- und Kulturveısuchen hervor, dass ausgesprochene kulturelle Unterschiede 
zwischen menschlichen und Rindertuberkulosestämmen bestehen, allerdings nur insofern, 
als die letzten im allgemeinen schwerer zu züchten sind und besonders in den ersten Ge- 
nerationen ein laugsamercs Wachstum aufweisen als die Menschenstämme. Die Verimpfung 
des tuberkuljsen Ausganzsmaterials, sowie der isolierten Reinkulturen au Meerschweinchen 
ergab, dass diese Tiere sowohl für menschliche wie für Rindertuberkulose in hohem Masse 
»mpfänglich sind, dass sich aber hinsichtlich des Impfefiektes (Zeit und pathologische Ver- 
änderungen) keine konstanten durchgreifenden Unterschiede zwischen Menschen- und Perl- 
suchtstummen aufstellen lassen bezüglich ihrer Virulenz. Die an Kaninchen sowohl mit 
Organmaterial wie mit Reinxulturen vorgenommenen Infektionsversuche ergaben im all- 
gemeinen einc grössere Virulenz der Rinderstämme gegenüber menschlichen Taberkulose- 
stämmen. Unter 20 menschlichen Tuberkulosestimmen, darunter 5 Sputumstämmen, fanden 
sich 2, welche hinsichtlich ihres kulturellen Verhaltens und der grösseren Virulenz für 
Kaninchen als Riudertuberkulosekulturen bezeichnet werden konnten und zwar bei einem 
Falle von primärer Darmtuberkulose und einem von Fütterungstuberkulose bei Kindern. 
Die 6 atypischen Fälle mit einem von menschlicher Tuherkulose abweichenden Verhalten, 
welche aber nicht als Rindertuberkulosebazillenstimme charakterisiert werden konnten, 
betrafen zwei Fälle von primärer Darmtuberkulose, einem von fraglicher Fütterungs- 
‘“berkutose und drei Fälle von Miliartuberkulose. Verf. hat ferner aus dem käsigen Knoten 
emer Milz bei Miliartuberkulose einen Tuberkulosestamm gezüchtet, welcher in kultureller 
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Beziehung sowie hinsichtlich seiner pathogenen Eigenschaften (starke Virulenz für Hähner, 
besonders bei Verfütterung), als typische Geflügeltuberkulose angesprochen wurde. Von 
den übrigen 11 menschlichen Tuberkulosefällen wurden Kulturen isoliert, welche nach 
ibrem Gesamtverhalten als Menschenstämme bezeichnet werden mussten. Aus tuberkulösem 
Material vom Menschen lassen sich also Kulturen gewinnen, welche sich kulturell und 
biologisch wie die Erreger der Rindertuberkulose verhalten. 

Verf. erörtert dann die Frage, ob der Mensch für den Erreger der Perlsucht empfänglich 
ist und kommt mit v. Behring zu dem Schluss, dass die Infektionsmöglichkeit des Menschen 
durch die Perlsucht des Rindes erwiesen ist. Ihre experimentell begründete Auffassung, 
dass auch tuberkulöse Kühe ohne Erkrankung des Euters, wie auch solche Tiere, deren 
tuberkulöse Erkrankung lediglich mit Hilfe des Tuberkulins festzustellen ist, Tuberkel- 
bazillen mit der Milch ausscheiden können, ist von der Mehrzahl der Untersucher bestäti 
worden. Die einmal stattgehabte Infektion des Menschen durch Perisuchtbezillen ist nicht 
leicht auf andere Menschen übertragbar, derartige Infektionen tragen nicht zur Weiter-- 
verbreitung der Tuberkulose bei Nicht die Aetiologie der Infektion, sondern die Form 
und die Schwere der tuberkulösen Erkrankung des Menschen kommen bei der Weiter- 
verbreitung in Betracht. | 

Verf. fasst ihre Untersuchungen und Betrach n dahin zusammen: Die Infektions- 
möglichkeit des Menschen durch die Perlsucht des Rindes ist erwiesen. Die Grösse der 
Gefahr vermögen wir zurzeit nicht abzuschitsen. Die Bekämpfung der Rindertuberkulose 
ist dringend geboten, nicht allein im Interesse der Jandwirtachaft, sondern auch wegen 
der dem Menschen durch die Perlsucht des Rindes drohenden Infektionsgefahr. Bei der 
Bekämpiung der Tuberkulose als Volkskrankheit ist in erster Reihe die generalisierte 
Tuberkulose und vor allem die Luugenschwisdsucht zu berücksichtigen Mithin kommen 
bei der Tuberkulosebekämpfung vornehmlich die vom Menschen ausgehenden Tuberkel- 
bazilien in Betracht, gleichviel ob die ursprüngliche Infektion durch menschliche oder 
Perisuehtbazillen bedingt ist. v. Boltenstern (Berlin). 


525) A. Bonome (Patholog. Institut, Padua) Präsipitin-Resktion als diagnosti- 
sches Mittel der Tuberkulose und zurDifferenzieruug zwischen Menschen- 
und Rindertuberkulose. Zentralbl. f. Bakt. I. Abt. Org. 1907. Bd. ZLIIL H. 4. 


Die Blutsera von spontan an Tuberkulose erkrankten Menschen und Rindern üben 
sowohl auf die Eiweisskörper des frischen Tuberkelgewebes als auch auf Tuberkelbazillen- 
extrakte eine spezifisch präzipitierende Wirkung aus; ähnlich, wenn auch viel schwächer, 
wirkt Serum gesunder Menschen. Die Zunahme der präzipitierenden Substanzen des Serums 
im Verlaufe der Tuberkulose wird durch die aus den tuberkulösen Herden sich verbreiten- 
den Tuberkulosesubstanzen verursscht, welche entweder von den serfallenen Bazillen oder 
zerfallenen degenerierten Zellen herrühren. Es handelt sich um eine Sehutsresktion des 
Organismus, wobei das Serum die Eigenschaften cines Immunserums annimmt. 

Das Serum Tuberkulöser präzipitiert nicht gleich stark Tuberkelplasmen aller Tiere, 
vielmehr wirkt das Immunserum tuberkulöser Menschen vorwiegend auf Plasmen aus 
Mensehentuberkeln, sowie auf Extrakte menschlicher Tuberkelbazillen, während das Serum 
perisächtiger Rinder fast ausschliesslich nüber Perlsuchtderivaten wirksam ist. Es 
gelingt mit Hilfe der Präzipitation, Menschen- von Rindertuberkulose zu differenzieren. 

Die Spezifität der Präzipitation lässt sich durch wechselseitige Absättigung nach- 
weisen. 

Das Serum normaler Rinder enthält keine wirksamen Praezipitine gegen Tuberku- 
lose, während das von tuberkulösen Rindern präzipitierend auf Perlsuchtbazillenextrakte, 
sowie uuf Extrakte perlsüchtigen Gewebes wirkt. J. Citron (Berlin) 


526) Wassermaan, Zur dia nostischen Bedeutung der spezifischen Komplement- 
fixation. Berl. klin. Wochensch:. 1907, Nr. 1 


NachdemBordet-Gengou mit Hilfe der Methode derKomplcmentablenkung spezifische‘ 
Ambozeptoren im Immunserum gegen die verschiedensten Bakterienaufschwemmungen, auch. 
Tuberkelbazillen, festgestellt hatten, konnte Gengou derartige Ambozeptoren später auch 
gegen gelöste Eiweisskörper, Eiweisslösungen (also gegen nicht morphotische Elemente) 
eststellen (Fibrinogen, Kasein usw.) Gay untersuchte die Rolle der -Präzipitine bei der 
Fixation des Komplements. Moreschi, unabhängig von Gengou und Gay, kam zu dem- 
selben Resultat, deutet dieses aber so, dass er glaubt, dass das Verschwinden des Komple- . 
ments mechanisch durch die Präzipitation erfolgt. also-kein spezifischer Bindungsvorgang 
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sei. Neisser-Sachs verwenden diese Methode nicht sum Nachweis der Antikôrper (Ambo- 
zeptoren), sondern zum Nachweis des unbekannten Antigens, der Krankheitsursaghe mit 
Hilfe des bekannten amborczeptorbaltigen Testimmunserums. 

In diesem Stadium der Frage begannen Wassermann-Bruck die diagnostische Be- 
deutung der Methode für die Klinik zu erforschen; sie brauchten statt der bis dahin üb- 
lichen Bakteriensuspension Bakterienextrakte, also gelöste Bakteriensubstanzen. Bei dieser 
Gelegenheit wurde, gegenüber Moreschi, festgestellt, dass es sich bei der Komplement- 
ablenkung nicht um einen mit der Präzipitierung in Verbindung stehenden physikalischen 
Vorgang handelt, sondern um chemische Komplementbindung durch Ambozeptoren des 
Immunserums gegen die in dem Extrakt gelösten Eiweisskörper. Die Baktenenextrakte 
sind meist nicht so ohne weiteres prasipitabel.') Auch fand er die Methode absolut spezifisch 
und äusserst empfindlich, und es gelang, in den Körpersäften der erkrankten Menschen 
und Tiere nicht nur Reaktionsprodukte auf die Bakterien, Antikörper, sondern umgekehrt 
kleinste Mengen gelöster Bakteriensubstanzen nachzuweisen. (Tuberkulin und Antituber- 
kulin im tuberkulösen Organismus). Als Experimentum crucis wurden dann weitere Extrakte 
auch aus den ‘rkrankten Organen hergestellt, mit diesen durch Tierimmunisierung 
spezifische Ambozeptoren erzeugt, und mit diesen ifischen Seris in den Extrakten das 
Vorbandensein spezifischer Infektionsstoffe festgestellt. | 

Mit dieser Methode liessen sich sowohl syphilitische Antikörper wie spezifisch lue- 
tische Giftstoffe im Organismus nachweisen, obwohl nicht mit dem rein pa en Antigen 
gearbeitet wurde, das der Reindarstellung (Spirochaetenkultur) noch gar nicht zugänglich 
war. Von hier aus liess sich die Methode auch auf das Gebiet der Protozoenerkrankungen 
tibertragen und mit Teststandardlisungen die Diagnose auf etwaiges Vorbandensein der einen 
oder anderen Krankheit stellen. 

Wenn nun Moreschi in der Berl. klin. Wochenschrift 1906, Nr. 38 sagt, dass 
wenigstens für Typhus das von Wassermann-Bruck empfohlene Phänomen der Kom- 
plementsablenkung weder zur Titrierung des spezifischen Immunserums, noch sum Nachweis 
kleinster Bakterienmengen zuverlässig genug sei, co ist dagegen zu sagen, dass M. zu diesem 


1) Wie dieses bei Typhusextrakt und Typhusserum der Fall ist. Dock gelingt 
die Präzipitation wohl stets bei besonderen Kautelen und Extraktionsbedingungen wie 
Wassermann selbst, sowie Aronson und Schütze (bei Diphtherie, Hefepressaft [mit 
Athylendiamin extrahiert]) festgestellt haben. Hier wird die in die Extrakte übergehende 
agglutinable Bakteriensubstanz, das Antigen der Agglutinine durch die Serum-Agglutinine 
des Immunserums präzipitiert. Auch sind zur Sichtbarmachung der Präzipitation bestinımte 
hohe Konzentrationen erforderlich sowie hohe Temperatur. Daher konnte Liefmann 
Moreschi dahingehend sekundieren. dass die Präzipitine auch mechanisch Komplement 
absorbierten, wenn sie überhaupt nur vorhanden wären und gar nicht sinnlich wahrnehm- 
bare Fällungen sondern lösliche Verbindungen mit dem Baktcrienextrakt auslösen; denn 
auch wenn sie nicht durch Füllung erkennbar sind, können sie doch im Antiserum neben 
den Ambozeptoren vorhanden sein und zwar als Präzipitinoide, mit nur vorhandener haptc- 
phorer, aber geschädigter spezifischer (thermolabiler koagulabler) Gruppe. Ob dasselbe 
Eiweiss stets zweierlei sich verschieden manifestierende Antikörper, Präzipitine und Ambo 
zeptoren auslöst, oder aber verschiedene Antigene verschiedene Antikörper, Zytoplasmen 
Präzipitine, Nukleoproteide Amboseptoen, auslösen, oder ob Agglutinine und Ambozep- 
toren auch nur verschiedene Modifikationen desselben Gegenkörpers sind (Eüdtke, Baum- 
garten), deren einer mit dem Antigen gelöste, der andere schwer lösliche und schwer 
dissoziierbare Verbindungen liefert, diese Fragen sind noch im Fluss. Auch die Ansicht 
von Wassermann wird bestritten, dass, wic die Präzipitine des gelösten extrahierten 
Eiweisses identisch sind mit den Agglutininen für die morphotischen Plasmen, so auch die 
komplementophilen Ambozeptoren im Antiserum gegen einen gelösten Extraktes identisch seien 
mit den zytolytische Ambozeptorauslösung und Bindung erzeugenden Eiweissrezeptoren der 

formten Zellen. Zum Beispiel köunten alle möglichen Eiweissgegenkörper in statu des 

usammentreffens mit ihren Antigenen Komplement chemisch binden, also nicht uur lysible 
Substanz und Ambozeptor, sondern auch präzipitable Substanz und Präzipitine L Michaelis 
hat zur Erklärung der Präzipitation des Antirizinserums durch Ricin eine besondere 
Hypothese aufgestellt (die mutatis mutandis auch für Schlangenserum und Schlangengift 
Geltung hat), indem er annimmt, dass hier das Ricin das Präzipitin ist, im Immunserom 
aber die freie agglutinable Substanz der Erythrozyten präzipitiert wird. Mir scheint es 
einfacher, anzunehmen, dass Rizine und Schlangentoxine mit Globulinen versetzt sind, deren 
Injektion ins Immunserum übergehende spezifische Präzipitine erzeugt; dass also die aktiv 
präzipitierende Substanz doch im [mmunserum sitzt, die passiv agglutinable Substanz aber 
die Globuline der Antigene sind. (Ref.) 
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Verdikt auf Grund seiner Nachpräfung mittels der alten Bordet-Gengouschen Methode 
mit Suspension von Vollbakterien kam, also die wesentliche Neuerung von Wasser- 
mana, nämlich die des Extraktes, noch nicht verwertet hatte. Wie Leuchs zeigen 
wird, kann man, wenn man mit Bakterienextrakt arbeitet, auch bei Typhus und Para- 
typhus absolut quantitativ verlaufende spezifische Reaktionsresultate e n, 80 dass das 
Verfahren auch für Typhus den in dassselbe gesetzten Erwartungen entspricht. 


Pappenheim (Berlin) 
527 Weil und Axamit, Über freie Rezeptoren. Berliner klinische Wochenschr. 1906. 
0. 53. | 


Neisser und Shiga haben festgestellt, dass Typusbazillen durch gleichzeitig vor- 
handenen und zugesetzten gelösten Typhusextrakt vor Agghitination geschützt werden, 
dass also freie mobilisierte Reseptoren des Extrakts die agglutinierenden Antikörper ab- 
iangen und so die sessilen agglutinabein Rezeptoren der geformten Bakterienselle vor 
der Verankerung und dem Angriff durch den Antikörper bewahren. Da der Bakterien- 
extrakt (das künstliche Agressin) auf diese Weise antiagglutinativ und agglutinations- 
behindernd wirkt ‘entsprechend dem Grundversech von Wassermann-Takaki mit 
Hirnemulsion gegen Tetanusgift), so muss man anmehmen, dass die agglutininophilen 
agglutinabeln Rezeptoren aus den Basillen in den gelösten Bakterienextrakt übergehen, 
und zweitens in diesem gelösten Zustand höhere Avidität und Affınität zu ihrem ad- 
äqusten Agglutininantikörper besitzen als die sessilen Rezeptoren. 

Ferner ist nach der Seitenkettentheorie anzunehmen, dass die agglutininophile oder 
agglutinable Substanz der Bakterienzelle mit ihren agglutininophilen Rezeptoren und 
ihrer Affınität zum agglutinierenden Anti ridentisch ist als Antigen mit der agglutino- 
genen, Agglutination auslösenden Substanz. Wie Toxineinführung Antitoxinproduktion durch 
Abstossung toxinophiler Antitoxin-Reseptoren ins Serum bedingt, welche hier, mobilisiert, 
als Antikörper weiteres eingeführtes Toxin abfangen und so durch diese Toxin- Antitoxin- 
Verbindung und Toxinparalysic die noch sessilen toxophilen Antitoxin-Reseptoren 
der Zellen schützen, ebenso löst Ei ng agglutionabler agglutininophiler Substanz als 
Antigen Produktion von Agglutinin aus. Agglutinogene und agglutinable Substanz sind 
identisch, Antigen sowohl wie Gegenkörper, Agglutın wie Agglutinin, haben im ge- 
Daten Zustand höhere Affinität zu ihrem Gegenkörper sessile Rezeptoren im geformten 
Jelleiweiss. 

Nach Wassermann lassen sich nun sowohl die agglutinogen-agglutinabeln wie 
die lysinogen-lysibeln Bakteriensubstanzen aus den Bakterienzellen extrahieren und gehen 
so in den Baktcrienextrakt (das künstliche Aggressin) über. 

Als Antigen löst dieses Extrakt mit seinen freien Rezeptoren demnach leichter und 
stärker als die geformten Bakterienzellen .mit ihren fixen Bezeptoren bakteriolytische 
Ambozeptoren (Bakterizidine) und Agglutinine aus. 

Nach Gengou sind die Agglutinine für geformte Zellen identisch mit Präzepitinen 
für den entsprechenden Zellextrakt, und die Agglutinogene der geformten Zellen wirken 
als präzipitable Substanz und als Präzepitinogene im Extrakt. 

Es geht also die agglutinable Bakteriensubstanz als präzipitables Prisipitinogen 
in den Extrakt über, löst Agglutininbildung aus und wird von agglutinicrendem Serum 
präzäpitiert. 

Hiergegen und gegen die hierauf aufgebaute Bekämpfung der Bailschen Ag- 

i durch Wassermann wenden sich Weil und sein Mitarbeiter. Denn Wasscr- 
mann hat bekanntlich behauptet, dass die Aggressine lediglich durch Serum’) extrahiertes 
ambozeptorogenes Bakterieneiweiss der Bakterienleibezellen seien, und dass die Anti- 
aggreseine mithin lediglich bakteriolytische Ambozeptoren seien. und folglich die auf die | 
Antiaggressine basierte Aggressinimmunität lediglich die gewöhnliche bakterizide Immunität 
des Immunserums sei. 

Weil und Axamit behaupten nun hier, dass Antikörper bindende und Antikörper- 
produktion auslösende, antigene und antiphile Gruppen des Eiweisses nicht identisch seien, 
bzw. nicht stets identisch zu sein brauchen, bzw. dass im gelösten Bakterienextrakt die 
bindenden Stoffe andere als die gewöhnlichen antigenen Bakteriensubstanzen, die antigenen 


gelösten Substanzen des Extraktes andere als die bindenden der festen geformten Bakterien- 
zellen seien. 


1) Nach dem neuen Verfahren von Gruber und Futaki besteht zwischen den ein- 
zelnen Serumarten (Stauungslymphe, Reizlymphe) ein Unterschied. Bails Aggressine sind 
daher vermutlich die Extrakte vornehmlich des entzündlichen Reizserums (Ref.). 
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Verff. suchen nun zuerst den Nachweis zu erbringen, dass ein experimenteller Be- 
weis fir die Bindung des Agglutinins an die freien Rezeptoren des Extraktes nicht 
erbracht sei und speziell Weil will gezeigt haben, dass bei dem betreffenden Versuch von 
Neisser-Shiga die Extraktteilchen gar keine Bind mit den Agglutininen eingehen. 

gingen gar keine agglutinabeln Bestandteile in den über, bzw. was im Extrakt 
Aggtatınin bindet, sind nicht die Agglutinogene der Bakterienzellen, sondern andere (lipoide ?}') 
Körper, die hier im Extrakt die Agglutinine abfangen und nicht einmal chemisch binden 
(wie sich doch Antigen und Antikörper vereinen), sondern physikalisch absorbieren. 

Es konnte nämlich experimentell gezeigt werden, dass das bereits au Bazillen ge- 
bundene Agglutinin vom Extrakt unwirksam gemacht wird und dass Bakterien aus dem 
Extrakt-Agglutiningemisch das Agglutinin (trotz der angeblich hohen Avidität der freien 
Extrakt-Rexeptoren) dissoziieren und elektiv binden, woraus folgt, dass Extrakt nicht 
identisch sei mit „freien Rezeptoren“. Es konnte weiter gezeigt werden, dass die im 
Extrakt enthaltene Bakteriensubstanz nicht auf die haptophore, sondern die spezifisch 
präzipitierende Gruppe des Agglutinins einwirkt und darum antiagglutinativ wirkt, weil 
das Agglutinin in Präripitinord verwandelt wird, nicht aber weil sie das Agglutinin neu- 
tralisiert und verankert.*) 

_ Dasselbe haben Bail und Kikuchi für die Bakteriolyse nachgewiesen, indem 
für die Bakteriolysebehinderung durch Extrakte eine Einwirkung des Extraktes weder auf 
die zyto- noch die komplementophile Gruppe des Ambozeptors zu erwcisen war. 

Im Anschluss an diese Versuche in vitro werden jetst entsprechend neue Versuche 
über Bakteriolysebehinderung in vivo mitgeteilt, ob vielleicht im Tierkörper freie Resep- 
toren von Einfluss werden könnten. 

Dass Bakterienextrakte im Peritoneum die bakteriolytische Fähigkeit eines Immun- 
serums (nicht durch Ambozeptorverankerung, sondern durch Komplementabsorption) aufheben, 
haben Bail und Weil früher schon nachgewiesen. | 
| Verff. untersuchten jetzt den Mechanismus der Bakteriolysebehinderung von Cholera- 
vibrionen durch Choleravibrionenextrakt, um zu sehen, ob, entsprechend dem Neisser- 
Onigaschen Versuch, auch hier die freien Rezeptoren des kxtraktes die Immunkörper 
(Ambozeptoren) binden und dadurch die Immunitätsreaktion verhindern. 

Es zeigte sich jedoch, dass in das Gemisch von Extrakt + Immunserum eingebrachte 
Vibrionen diese Verbindung dissoziieren, mit Ambozeptor besetst (sensibilisiert) und nach 
Entfernung des Extraktes dann ins Meerschweinchenperitoneum gebracht, hier glatt auf- 
gelöst wurden. Also kann der Vibrionenextrakt keine freien hoch aviden Rezeptoren 
enthalten. Spritzt man aber den Extrakt mit Vibrionen und Immunserum gemischt in 
die Meerschweinchenbauchhöhle, so bleibt der Immunkörper wirkungslos, die Vibrionen 
werden nicht aufgelöst; die Bakteriolyse unterbleibt aber nur deshalb, weil hier jetzt der 
lagon | direkt das Komplement physikalisch absorbiert und so nicht zur Wirkung ge- 

en lässt, 

Es ist dieses also wieder ein neuer Vorstoss gegen die auf die Methode und Theons 
der Komplementablenkung aufgebauten Versuche und ihre Deutungen seitens Wasser- 
mann und seiner Schule. Denn folgt aus diesem Versuch, dass der Extrakt mit dem 
Ambozeptor keine solch innige Verbindung eingeht, wie die Bakterien selbst, also keine 
freien ambozeptorogenen und ambozeptorophilen Rezeptoren enthält die Extraktsnbstanzen 
mit den entsprechenden ambozeptorbindenden Substanzen der Bakterien somit nicht iden- 
tisch sind; dass dagegen die Extrakte allein schon direkt zum Komplement hohe Avidität 
besitzen, weshalb die ponton Ergebnisse der Komplementbindungsmethode mit Extrakten 
kein Beweis für das Vorhandensein von ambozeptorförmigen komplementophilen Antikörpera 
für die Bxtraktrezeptoren seien. 

Wassermann, auf dem Boden der Bordet-Gengouschen Methode und ıhrer 
Deutung arbeitend, nimmt an, dass im Bakterien- oder Gewebsextrakt die gleichen anti- 

enen und antiphilen Rezeptoren seien, wie in der festen Zelle, und dass das mit solchen 
xtrakten erzielte Phänomen der Komplementablenkung (bei geeignetem Verdünnungen des 
. Extraktes, die allein kein Komplement mehr absorbicren) auf Gegenkörper n diesen 
antigenen Extrakt zu beziehen sei, welche. komplementophil seien, mithin den Bau von 
Ambozeptoren haben. Nach Gengou gibt es auch Ambozeptoren gegen gelöstes Eiweiss 


1) So ist Cholestearin qin phyrikalisch wirkendes hämasozisches Pseude-Antitoxin 
für Erythrozyten gegen gewisse Erythrotoxive [Schlangengift, Tetanusgift, Saponin]. (P.) 

2) Es wäre festzustellen, ob die vollstäudig durch Extraktion ausgelaugten Bakterier- 
leiber, die also von Agglutinogen befreit sein solltén, nicht auch noch im Inmunserum 
ag utiniert werden, bzw. ob Extrakt aus mit Agglutinin völlig belndenen Bakterien hergestellt 
nicht auch noch Agglutinin bindet. (Ref.) 
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neben den Präzipitinen, ebenso wie.es Agglutinine neben Ambozeptoren gegen geformtes Ei- 
weiss gibt. Nach Gengou und Kraus sind die Präzipitine identisch mit Agglutininen. 
Die Agglntinine gegen die geformten Zellen wirken präzipitierend auf die freien Zellrezep- 
toren Zellextraktes. (Umgekehrt wirkt agglutinierendes Rizin präsipitiereua auf die 
freien Antixizinrezeptoren im Antirizinimmunserum, die aus den agglutinabeln Erythrozyten 
stammen. L. Michealis.) | 

Der nächste Schritt war nun, anzunehmen, dass die ambozeptorophilen und ambo- 
zeptogenen Rezeptoren der Bakterienzelle ebenfalls in den Extrakt übergehen und auch hier 
ambozeptorogen und ambozeptorophil wirken; dass mithin die lytisehen Amboseptoren gegen 
die geformte Zelle identisch seien mit den Ambozeptoren gegen die freien Rezeptoren des 
gelösten Extraktes. | | 

. Als Wassermann auf diese Weise mittels Komplementablenkung Antituberkulin 

nachwies und diesem infolge der Komplementablenkung Ambozeptorbau zuschrieb, wurde 
ebenfalls seitens der Prager Schule (Weil, Nakayama) direkte Komplementatsorption 
durch lediglich summiertes Antigen supponiert, die Anwesenheit von ambozeptarförmigen 
haptisch wirksamen kamplementophilen Antikürpern aber bestritten. Vorher schon hatte die 
Königsberger Schule (Pfeiffer, Friedberger, Moreschi) die Komplementahsorption auf 
Fermentfällung durch gleichzeitig anwesendes Präzipitin bezogen. ' | 

Zwar hatte Wassermann gezeigt, dass Antituberkulin mit Tuberkulin keine Prä- 
zipitation gibt, dass also hier komplementfällende Präzipitine nicht vorbanden sind, doch 
konnte Sobernheim Fällung des Tyberkulins durch Tuberkuloseserum. beobachten und 
Friedberger behauptete, dass diese komplementfällende Eigenschaft des Präzipitins auch 
vorhanden sei, wo dasselbe mit seinem Gegenkörper gelöste, nicht präzipitierte Verbind 
ei t, also gewissermassen Intent als Präzipitinoid ohne Niederschlagsbildung wirkt. Ent- 
sprechend wurde weiter behauptet, dase Komplementbindung, wenn schon sie nicht durch 
einfache Summation komplementabsorbierender Stoffe oder durch einfache mechanische 
Fällung zustandekommen, sondern auf chemischer Bindung beruhe, doch nicht- allein durch 
die Anwesenheit von Ambozeptoren bedingt würde, sondern dass verschiedene Antikörper, 
natürlich erst recht auch Präzipitine, beim Zusammentreffen mit ihren Antigenen gleichzeitig 
vorhandene Komplemente mit in diese Verbindung hineinbeziehen. Bekannt ist ferner, dass 
Lüdke und Baumgarten überhaupt die Agglutinine und Präzipitine nur für eine besondere 
Modifikation der Ambozeptoren bzw. die Ambozeptoren für eine Abart der Präzipitine halten, 
so dass es neben den Antitoxinen und Antifermenten nur Eine Art Autikörper gegen Eiweiss 
gäbe, welche bald gelöste, bald unlösliche, schwer dissoziierbare Verbindungen mit ihren 
albuminösen Antigenen eingeben. Wie die Diphtheriotoxingemische verschiedene toxische Kom- 
ponenten enthalten, so bestände das Eiweiss aus verschiedenen Partialgruppen, die ent 
sprechende Antikörper mit abgestuften Affinitiiten auslösen. | 7 

Ein Glied in der Kette dieser Oppositionen ist auch die vorliegende Arbeit; mit der 
selben greifen die Verff. einerseita die positiven Ergebnisse Wassermannecher, auf Ehr- 
lichs Theorie und Gevgous Methode aufgebauter Untersuchungen an, anderseits suchen 
sie seine negierendeu Einwände gegen die Ergebnisse der Bailschen Aggressinlehre zu 
widerlegen, inden sie das methodologische Grundprinzip angreifen. ,Komplementablenk 
brauche keineswegs auf Anwesenheit von Ambozeptoren, von ambozeptoriformen Anti- 
körpern im Immunserum zu beruhen, denn schon antigene Extrakte binden resp. absor- 
bieren selbst direkt Komplement, umgekehrt seien entsprechend die freien Rezeptoren eines 
mit Komplementbindungsmethode geprtiften Extraktes keineswegs unbedingt ambozeptorophil 
oder ambozeptorogen, sondern vielfach direkt bloss komplementophil. Also sind auch die 
freien Rezeptoren der künstlichen Aggressine nicht einfach ambozeptorogene Bakterieneiweiss- 
«ezeptoren und die Antiaggressine nicht unbedingt blosse bakterizide Amboseptoren, 
und so wird es auch nach der Ideenfolge de. Verff. fraglich, ob die mittels Komplement- 
ablenkung festgestcliten Ambozeptoren gegen gelöste Bakterieneiweissextrakte identisch 
sind mit den bakteriziden Ambozeptoren gegen die Bakterienzellen selbst. Nach den 
Verff. ist die in Extrakt vorhandene Bakteriensubstanz wohl befähigt, Anti- 
körper also auch Ambozeptoren als Antigen zu erzeugen, aber nicht auch 
sie zubinden; wenigstens werden nicht die Ambozeptoren, sondern direkt das Komplement 
gebunden. Umgekehrt liegt nach Gruber kein Grund vor, mit Ehrlich anzunehmen, 
dass jene Gruppen, welche die Immunkörper verankern, auch für ıhre Bildung verantwort- 
lich zu machen sind, bloss weil die Gruppen, die die Antigene verankern, auch gleichzeitig 
die Antikörper sind. Dieses beweise u. a. ein Typhusstamm von Friedberger-Moreschi, 
der für Antikörpererzeugung als Antigen sehr geeignet war, sich aber gegen Antikörper- 
beladung selbst sehr resistent verhielt. Die Bakteriengruppe, welche den Ambo- 
zseptor an die Bakterien bindet, sei also verschieden von der Bakterien- 
substanz, welche als Ambozeptorogen im Extrakt vorhanden ist und hier das 
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Komplement direkt, nicht aber erst den Ambozeptor bindet. Diese Extrakisubstanz 
sei also kein von der Bakterienzelle losgelöster Rezeptor. 

Also kann die Fähigkeit von Bakterienextrakten, die Immunreaktion zu verhindern, 
nicht ihre Ursache in der Bindung des Immunkörpers, d. h. dem Gehalt an freien Be 
septoren haben. Pappenheim (Berlin). 


528) H. Hirschfelé, Die Verwendung des Prinzips der Komplementablenkung 
sur Typhusdiagnose. Zeitschr. für klin. Medizin 1907. Bd. LXI. H. 3 u. 4. 


Die Arbeit Hirschfelds stellt einen Versuch dar. die Methode der Komplement- 
ablenkung auf ihre klinische Brauchbarkeit für den Nachweis spezifischer Antikörper 
beim Abdominaltyphus zu erproben. 

Hirschfeld hielt sich in allen wesentlichen Punkten bezüglich der Behandlung 
des zur Verwend gelangenden Serums, der Herstellung der Typhusbazillenextrakte, 
des Komplementes, olytischen Ambozeptors, der Hammelblutaufschwemmung an die von 
Wassermann und Bruck (Med. Klinik 1905, Nr. 56) gegebenen Vorschriften. 

Es gelangte das Serum von 15 Typhusfällen (bei einigen wiederholt) und von 17 
andersartigen Erkrankungen zur Untersuchung. Sämtliche 17 Typhusfälle erwiesen sich 
im weiteren Verlaufe als zweifellose Typhen. Die mit den 17 von gesunden oder anders- 
artig erkrankten Individuen stammenden Seris angestellten Komplementablenkungsver- 
suche fielen stets völlig negativ aus, d. h. es trat immer komplette Hämolyse ein Da- 

en waren die Resultate bei den Typhusseris durchweg positive, sowohl wenn fallende 
ngea Serum mit gleichbleibenden, für sich allein nicht hemmenden Mengen (0,1—0,2) 
Zypbusbazilleneztrakt, als auch wenn gleichbleibende Quantitäten Serum mit fallenden 
engen Bazillenextrakt versetzt wurden. Bei ersterer Versuchsanordnung erhielt der 
Verf. meist eine stärkere Ablenkung als wie bei letzterer, woraus er schliessen zu müssen 
glaubt, dass die Konzentration der Antikörper im Serum eine ziemlich starke sei, dass 
aber ziemlich Mengen Bazillenextrakt dazu gehörten, um die Bindung zu vollziehen. 

Der este Krankheitstag, an welchem das Serum mit Hilfe der Komplementab- 
ablenkung untersucht wurde (systematische Untersuchungen durch tägliche Blutentziehung 
wurden nicht ausgeführt), und an welchem die Reaktion positiv ausfiel war der sechste 
bis achte, der späteste der 49. Tag. 

In drei Fällen, die am 9., 10. und 16. Krankheitstage untersucht wurden, ergab die 
Komplementablenkung ein positives Resultat, während die Widalsche Probe negativ aus- 
fiel Letztere wurde in allen Füllen späterhin noch positiv. Somit ist es möglich, unter 
Umständen die Diagnose durch die Komplementablenkung zu sichern, zu einer Zeit, wo 
die Widalsche Probe noch versagt. 

| Um ein endgiltiges Urteil über die Brauchbarkeit der Komplementablenkungsmethode 
zur Feststellung der husdiagnose zu fällen, dafür hält Verfasser sein Material noch 
nicht umfangreich genug. 

Jedenfalls wird durch den Ausfall seiner Versuche die strenge Spezifität der 
Methode bestätigt und gezeigt, dass die Diagnose mit ihrer Hilfe eventuell schon früher 
gesichert werden kann, als mittels der Widalschen Reaktion. Leuchs (Berlin). 


529) J. Leuchs, Über die diagnostische Zuverlässigkeit und die Spezifität 
der Komplementbindungsmethode bei Typhus und Paratyphus Berl. klin. 
Wochenschr. 1907, Nr. 3 u. 4. 


Moreschi hatte in bezug auf den Nachweis des Typhusgiftes, Weil-Nakayama 
in bezug auf den Nachweis des Antituberkulins die Ergebnisse Wassermann» mit Hilfe 
der Komplementbindungsmethode angefochten. Während aber Moreschi mit Vollbakterien 
gearbeitet hatte, hatte sich Wassermann der künstlichen Aggressine, d.h. der Bakterien- 
extrakte, der gelösten Bakterienciweisskirper bedient. 

Verf. hat nun seine Versuche in exaktester Weise nochmals mit Bakterien der 
Typhus-Koli pe angestellt, unter gleichzeitiger Kontrolle durch die Agglutination 
(Gruber, Widal und Ficker) und den Pfeifferschen Versuch. [Präzipitation des 
Bakterienextrakts durch die Immunsera wurde nicht geprüft. Ref.] 

Die angestellten Versuche und ihre Protokolle zeigen, dass eine verwandte Methode 
susserst geeignet ist sowohl zum Nachweis geringster Mengen Bakteriensubstans wie auch 
umgekehrt zum Nachweis ihrer Antikörper, ferner dass sie empfindlicher ist als die sonstigen 
serodiagnostischen Methoden. Ausserdem ist sie höchst spezifisch. Das betreffende Immun- 
serum wurde stets nur dureh homologe Bakterienextrakte beeinflusst. während mit hetero- 
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logen Extrakten das Immuuserum keine stärkeren Reaktionen zeigte als beim Normal- 
serum. Ja unter Umständen ist dise Methode spezifischer als die Agglutination, da 
gelegentlich bei einem Immunserum Mitaggiutination eines heterologen Stammes vorkam, 
während die Komplementbindung mit diesem Stamm negatives Resultat gab. 

Dass der Erfolg der Methode nicht einfach auf Summation einzeln unbehemmender 
Dosen von Extrakt und Immunserum beruht, welche allerdings in höheren Dosen unter 
Umständen schon einzelne Komplemente absorbieren, wird ebenfalls nachgewiesen. Es 
ergab sich z. B., dass der dritte Teil einer für sich allein noch nicht hemmenden Serum- 
dosis, gemischt mit dem hundertsten Teil der allein aber nicht mehr hemmenden Menge 
Extrakt „noch starke Reaktion, und mit dem zehnten Teil sogar noch komplette Hem- 
mung gl 

Ausserdem gibt weder Normalseram mit Basillenextrakt, noch Immunseram mit 
heterologem Baxillenextrakt gemischt und addiert die gleichen Resultate wie gleichgrosse 
Kontrollmengen der Kombination Immunserum + homologer Extrakt. 

Pappenheim (Berlin). 


630) F. Ballner und H. Reibmayr, Über die Verwertbarkeit des Phänomens der 
Komplementablenkung zur Differenzierung von Kapselbazillen. Münch. 
med. Wochenschr. 1907, Nr. 13. (Siehe oben Eisler und Porges, No. 459). 


Nachdem die Untersuchungen der Wassermannschen Schule die empfindliche 
Spezifität der neuen Komplementbindungsmethode für die verschiedensten Antigene 
sichergestellt hatten, es nahe, ihre Verwertbarkeit auch zur Erkennung und Differen- 
zierang von Kapselbexi (Friedländer-Rhinoskleromgruppe) zu prüfen, welche Mikrobien 
bisher dem gewöhnlichen biologischen Differenzierungsverfahren teils gar nicht, teils nur 
unter besonderen Verhältnissen zugänglich waren; denn die kulturellen und morphologischen 
Unterschiede gewährten keine verlässlichen Merkmale. Allein Eisler und Porges haben 
über Versuche berichtet, die ihnen die Differenzierung der Kapselbazillen mit Hilfe agglu- 
Gnierender und präzipitierender Immunsera ermöglichten Es liessen sich nach dem 
Agglutinationsverfahren von Porges, nach weichem die Inagglutinabilitét der Kapsel- 
bazillen durch Erwärmen der Aufschwemmungen in angesäuerter Flüssigkeit und nach- 
heriger Neutralisierung beseitigt wird, Rhinosklerom und Friedländerbazillen deutlich von- 
einander unterscheiden. Auch die Präzipitationsversuche ergaben deutliche Verschiedenheit 
von Barillus Friedländer, ozoenae und rhinoakleromatis. 

Als Verf. nun die Methode der Komplementfixation auf ihre Verwertbarkeit in 
bezug auf die Differenzierung dieser Bazillen erprobten, ergab sich das bemerkenswerte 
Resultat, dass sich beim Zusammenbringen von spezifischem inaktivierten 
Immunserum der Kapselbazillen mit den aus demselben hergestellten Ex- 
trakten tatsächlich Bindung des sugesetzten Komplements erfolgt, so dass 
in einem nachträglich zugefügten hämolytischem System keine Hämolyse 
mehr auftreten kann. Dabei wurden die Immunsera nicht dureh Injektion von den 
Extrakten erzielt, sondern durch intravenöse Injektion der abgetdteten Kulturen. Die 
Extrakte andererseits wurden gewonnen teils durch Extraktion abgetöteter Kulturauf- 
schwemmungen, teils durch Extraktion solcher Bakteriensuspensionen, bei denen nach der 
Methode von Porges die Kapseln vorher entfernt waren. Die kräftigste Ablenkung 
wurde mit den Extrakten aus nicht entkapselten Bakterien erzielt. Wurde weiter nur 
mit Extrakten nicht denaturierter Bazillen rbeitet, so ergab sich bei Friedländer- 
Immunserum der stärkste Ablenkungstiter bei Extrakten aus homologen antigenen zur In- 
jektion selbst verwendeten Bazillen, schwächer bei homologen ilien, die nicht direkt 
zur Injektion verwendet waren, sondern anderer Herkunft waren, am schwächsten war der 
Titer bei heterologen Bazillen derselben Kapselgruppe (Rhinoskleron, Bacillus mucosus). 
Da nun aber Verfi. kleine Hemmungsklippen auch bei Verwendung ganz heterologer 
Basillenextrakte (Cholera, Typhus, Koli, Milzbrand) mit Friedländerserum erhielten, umge- 
kehrt gelegentlich auch Normalsera, Staphylokokken-, Milzbraud- und Typhusse~ mit 
Friedländerextrakt Hemmungen Gehen, so kommen Verff. zu dem Schluss, dass bei der 
Gruppe der Kapselbazillen die Methode nicht dieselben günstigen Resultate erkennen 
Kast, indem eine Abgrenzung der einzelnen Arten in der Gruppe selbst nicht mit Sicher- 
heit durchzusetzen ist, und andererseits die Methode auch für differential diagnostische 
Zwecke zur Abgrenzung der Kapselbarillengruppe selbst nicht gentigend verlässliche Aus- 
schläge gibt. Dieses liegt vielleicht weniger an der Methode an der Besonderheit der 
Kapselbakterien. 

Andererseits finden die Verff. für den biologisehen Identitätsnachweis bei Cholera, 
Typhus und Koli die Komplomentbindungsmethode zwar verwertbar, aber die Ayglutina- 
tionsreaktion für schärfer und bequemer. 
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Speziell bei Cholera wollen die Verff. gefunden haben, dass nach Ausschaltung 
der Agglutination durch spezifische Absorption und nach Verschwinden 
der Agglutinine auch die spezifischen komplementbindenden Hemmungs- 
körper (Ambozeptoren?) fast vollständig aus dem Serum entfernt waren, 
indem das Serum, das vof der Absorption den Hemmungstiter '/,,9 aufwies, nach der 
Absorption nur moch bei 1:20 Hemmung nach weisen liess. Dieses Resultat spricht 
dafür, dass nach wirklich ganz vollkommener Entfernung der Agglutinine aueh dig 
Hemmu Srper (Ambozeptoren?) mit entfernt worden seien (Friedberger, Weil, 
kontra Wassermann, Gengou). . 

. Wurde. aber das Choleraserum nicht mit Cholerabazillen desagglutiniert, somterh 
mit Typhus- oder Kolibazillen behandelt, so zeigte es nach Abzentrifugiereu der Bazilien 
den ursprünglichen Hemmungstiter. Pappenheim (Berlin). 


531) A. Wassermann und C. Bruck, Über das Vorhandensein von Antituber- 
ulin im tuberkulösen Gewebe. Münch. med. Wochenschr. 1906, Nr. 49. (8. Fol 
haem. III, S. 313.) 


In einer früheren Arbeit (Deutsche med. Wochenschr. 1906, Nr. 12) waren Wasser- 
mann und Bruck auf Grund ihrer Versuche, die sie unter Anwendung des Prinzipe der 
Bordetschen Komplementablenkung angestellt hatten, zu dem Schlusse gelangt, dass sich 
im tuberkulüsen Gewebe Tuberkulin und beim Vorhandensein noch reaktionsfähigen Ge- 
webes als Reaktionsproduk Anttituberkulin nachweisen lasse. 

"Demgegenüber glaubten sich Weil und Nakajama (Münch. med. Wochenschr. 
1906, Nr. 21) nach ihren Versuchen, durch welche sie im übrigen die experimentellen 
Resultate Wassermanns und Brucks vollauf bestätigen konnten, zu dem Sehlusse be- 
rechtigt, dass diese Autoren durch ihre Versuchsanordnung wohl das Vorhandensein von 
Tuberkulin im tuberkulösen Gewebe und von Antituberkulin im Serum von mit Tuberkulin 
vorbehandelten Patienten nachgewiesen hätten, dass dagegen die Komplementbindung, 
welche sie bei Mischung von Tuberkulin und Extrakt aus tuberkulüsen Urganen ten 
konnten, nicht durch den Gehalt des tuberkulösen Gewebes an Antituberkulin sei. 
Letzteres Versuchsresultat beruhe nicht auf der natürlichen Avidität zwischen Anti 
and Tuberkulin, sondern auf einer Summierung gleichwertiger Substanzen. Wassermann 
und Bruck hätten mit der kuapp unterhemmenden Dosis von Tuberkulin gearbeitet. 
Käme dazu noch eine geri Menge von Tuberkulin aus tuberkulösem OUrganextrakt, so 
summiere sich dasselbe zur hemmenden Dosis. | 

Auf Grund folgender logischer Schlüsse und experimenteller Tatsachen glauben 
Wassermann und Bruck, trotz des Einwandes Weil und Nakajamas daran festhalten 
zu müssen, durch ihre Versuchsanordnung die Anwesenheit von Antituberkulin im Gewebe 
des unbehandelten Organismus nachgewiesen zu haben: 

| 1. Da jeder Organextrakt, somit nicht nur ein aus infizierten, sondern auch ein 
aus normalen Organen hergestellter, in grösseren Mengen verwendet für sich alleiu 
Komplementbindung zeigt, so musste die Mischung: Extrakt aus normalen Organen + 
Tuberkulin Gede Komponente fiir sich in nicht komplementbindender Dosis angewendet) 
ebenso Komplementbindung bewirken, wie sie die Mischung: Extrakt aus tuberkulïsen 
Organen -+ Tuberkulin verursacht, wenn dieses Phänomen durch Summation unterhem- 
mender Dosen beider Komponenten zu hemmenden zu erklären wire. Dies ist in den Ver 
suehen von Wassermann und Bruck nicht der Fall. Diese Kontrolla hatten die Verf, 
aber schon in ihrer ersten Arbeit als unerlässlich angeführt. 
2. Rein rechnerisch lässt sich der Einwand der Summierung in Fällen ausschliesses, 
in welchem sich das Antituberkulin in grösserer Menge vorfindet.e Hier können die Ver: 
dünnungen im Versuche so gewählt werden, dass sie weit unter der an und für sich 
hemmenden Dosis der betreff:nden Flüssigkeit allein bleiben, während sie gemiseht trotzdem 
noch die Reaktion auf Antituberkulin ergeben. Derartig grosse Mengen von Antituberkulin 
werden sich gewöhnlich nur im Serum vorfinden, da die Gewebe den Überschuss des von 
ihnen gebildeten Reaktionsetoffes rasch in den Kreislauf abgeben. Bei Abfassung ihrer 
ersten Arbeit verfügten die Verff. über solche Fälle nur bei Rindern und Meerschweinchen. 
In der Zwischenzeit war es ihnen jedoch gelungen, auch im Serum menrerer nicht spezifisch 
vorbehandelter tuberkults infizierter Menschen Antituberkulin nachzuweisen. Unter diesen 
Fällen befand sich einer, welcher im Serum und Pleuraexsudat derartige Mengen Anti- 
tuberkulin cnthielt, dass der Einwand der Summation fein rechnerisch auszuschliessen 
war. 0,04 Puberkulin mit 0,05 Serum gemischt ergaben noch die Reaktion, während 
0,1 Tuberkulin und andererseits 0,4 Serum für sich allein noch nieht hemmten. Ähnlich: 
verhielt sich ein zweiter Fall, bei welchem die Richtigkeit des Schlusses auf Vor- 
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handensein von Antituberkulin im Serum durch die nachträgliche, reaktionslos vertragene 
Injektion von 10 mg Tuberkulin erhärtet wurde. — Da nun der Extrakt des tuberkulösen 
Gewebes, bei der gleichen Untersuchungsmethodik genau so reagiert, wie das sicher 
antituberkulinhaltige Serum, 80 hiesse es nach Ansicht der Verff. den Tatsachen Gewalt 
antun, wenn man behaupten wollte, dass aus dieser ganz gleich verlaufenden Reaktion 
beim Gewebsextrakt andere Schlüsse zu ziehen seien als beim Serum. 

8. Nicht j tuberkulöse Gewebe zeigt beim Mischen mit Tuberkulin das Phä- 
women der Himolysenhemmung. Altes verkästes Gewebe, dessen Zellen zerstört und nicht 
mehr reaktionsfähig sind, also Antituberkulin nicht mehr bilden. köanen, gibt die Reaktion 
nicht, trotzdem es voll von Tuberkelbazillen ist. Gerade ein solches Gewebe mit seinem 
reichen Gehalt an Tuberkelbazillenextraktstoffen müsste den stärksten Ausschlag geben, 
wenn die Annahme einer Summierung zu Recht bestehen sollte. 

4. Auch die Spezifizität der Reaktion lässt den Einwand der Summierung hinfälli 
erscheinen. Da jede teriensubstanz und jedes Serum in höherer Konzentration für si 
allein Hämolysenhemmung zeigt, so musste sich stets eine Summierung ergeben, gleich- 
viel ob man Meningokokkenextrakt mit Meningokokkenimmunserum oder beispielsweise mit 
Typhusimmunserum mischt. Das ist jedoch nicht der Fall, die Reaktion verläuft in streng 
spezifischer Weise. a 

5. Zu dem Einwand von Wassermann und Bruck, es sei schwierig ansunchmen, 
dass im tuberkulüsen Organismus Tuberkulin und Antituberkulin frei nebeneinander be- 
stehen könnten, ohne sich gegenseitig abzusättigen, erinnern die Verff. an das sogenannte 
„paradoxe Phänomen“ von Kretz, sowie an ähnliche Verhältnisse bei Typhus-, hämor- 

ischer Septikämie- und Antistreptokokkenseris, in welchen gleichzeitig nebeneinander 
Bakteriesstoffe und Antäkörper vorkommen können. - Leuchs (Berlin) 


532) Edmund Weil (Hygien. Instit. Univers. Prag), Zur Erklärung der Tuberkulin- 
reaktion durch Antituberkulin im tuberkulösen Herd. Münch. med. Wochen- 


schrift. 1907. No. 6. 


a) Weil wendet eich in dieser Arbeit gegen die von Wassermann und Bruck 
zur Erklärung der’ Tuberkulinwirkung aufgestellte Theorie, die dahin geht. dass die Über- 
empfindlichkeit des tuberkulösen Gewebes für Tuberkulin auf der Anwesenheit von lokal 
gebildetem Antituberkulin beruht. Dieses Antituberkulin ziehe vermöge seiner Affinität 
zum Tuberkulin das letztere, wenn es in den Kreislauf gelangt, vollständig in den tuber- 
kulösen Herd. Vermöge der der Verbindung Antigen-Ambozeptor eigentümlichen Affinität 
sam Komplement (und wie besonders die Opsoninarbeiten gelehrt haben, zu den intra- 
scllulären Komplementen, wie sic der Leukozytengruppe eigen ist) entstehe die lokale 
Reaktion des Herdes, die für die Heilung bedeutungsvoll sei. Die bei langdauernder 
Vorbehandlung mit Tuberkulin eintretende Reaktionslosigkeit der Tuberkulösen erkläre 
sich durch das Auftreten von immunsatorisch erzeugtem Antituberkulin im Blute. Dieses 
Antıtuberkulin neutralisiere das nach der Injektion in den Kreislauf gelangende Tuber- 
kulin und verhindere dadurch, dass das Tuberkulin den tuberkulösen Herd erreiche. 

Demgegenüber wendet Weil ein, dass es Wassermann und Bruck nicht gelungen 
sei, den experimentellen Nachweis zu führen, dass im tuberkulösen Herd sich wirklich 
Antituberkulin vorfinde. Die Versuche könnten ihre Erklärung auch durch Summierung 
finden, indem das im Gewebe vorhandene Tuberkulin die unterhemmende Dosis Tuberkulin 
zur hemmenden mache. Die. von Wassermann und Bruck hiergegen geltend gemachte 
Tatsache, dass auch im Serum nicht spezifisch Behandelter gelegentlich sich Antituberkulin 
finde (Citron), dass folglich eine ung desselben im tuberkulösen Herde statthaben 
müsse, bevor ein Abstossen des Überschusses in die Blutbahn erfolge, hält Weil nicht 
für beweisend, da die Bild des Antituberkulins in der Weise erfolgen könne, dass 
Tuberkulin zunächst in den Kreisiuf gelange und dann das Antituberkulin in einem 
gesunden Organe gebildet würde. 

Gegenüber der von Wassermann und Bruck zur Begründung ihrer Theorie 
eltend gemachten Behauptung, dass nur frisches tuberkulöses Gewebe auf kleinste Mengen 
uberkulin reagiere, verweist Weil auf Beobachtungen bei Lupus und Hauttuberkuliden, 

die eine Reaktion auch bei abgelaufenen Prozessen zeigen. 

Die Hauptschwierigkeit, die der von Wassermann und Bruck vertretenen Er- 
klärung der Tuberkulinreaktion innewohnt, liegt nach Weil darin, dass die von Wasser- 
mann und Bruck angenommene Fähigkeit des Tuberkulin-Antituberkulinmoleküls, ver- 
möge seiner Affinität zum Komplement die Kinschmelsung des tuberkulösen- Gewebes zu 
bewirken, nicht vorhanden sein ‚könne, da das Komplement gerade durch diese Bindung 
seiner gewebsverdanenden Eigenschaft beraubt würde. J. Citron (Berlin). 
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b) Wassermann und Bruck glaubten durch die Komplementbindungsmethode im 
tuberkulösen Gewebe Antituberkulin nachgewiesen und auf diese Weise die Tuberkulin- 
reaktion erklärt zu haben. Weil und Nakayama konnten diese Anschauung aus dem 
Grunde nicht teilen, weil sowohl Tuberkulin als auch tuberkulöse Orgare allein Komplement 
absorbierten und zwar schon in solchen M n, dass nach der Versuchsanordnung von 
Wassermann und Bruck nicht auf Antituberkulin, sondern bloss auf Tuberkulin 

n werden konnte. Wassermann und Bruck entgegnen darauf, dass der ein- 
wandfreie Beweis von Antituberkulin im tuberkulösen Herd schwer zu erbringen sei, dass 
er aber im Blut von nicht behandelten Phtisikern gelinge. Das Antituberkulin im Blute 
müsse aber aus dem tuberkulösen Herd stammen. eil entgegnet darauf, dass selbst der 
einwandfreie Nachweis von Antituberkulin im Biute absolut nicht beweisend für das Ent- 
stehen desselben im tuberkulösen Herd sei Es kann z.B. bei einem Lungenspitsenkatarrh 
das Antituberkulin in der Milz entstehen, wie wir das von anderen Infektionskrankheiten 
wissen. Im übrigen sei auch die theoretische Erklärung der Tuberkulinwirkung, wie sie 
Wassermann und Bruck geben, haltlos. Denn während die beiden Autoren annehmen, 
dass durch das Herdantituberkulin Tuberkulin in den Herd gelangt, wodurch Komplement 
verankert, im Herde konzentriert und nun giftiges Eiweiss auflöst und tionsfähig 
macht, zeigt Weil, dass gerade nach der Vorstellung der beiden Autoren das durch die 
Tuberkulin-Antituberkulinverbindung verankerte Komplement zerstört wird. Das Kom- 
plement verliert dadurch gerade seine Funktion, Eiweiss aufzulösen und kann nicht nach 
der Vorstellung der beiden Autoren verdauend wirken. Eigenbericht. 


533) H. LAdke (Med. Klinik Würzburg), Über den Nachweis von Antituberkulin 
vers Beiträge zur Klinik der Tuberkulose. 1907. Bd. VI. S.-A. | 


Auf Grund des Prinzips der Bordet-Gengouschen Methode der Komplementäxation 
lang es Lüdke in Nachprüfung der bekannten Untersuchungen von Wassermann und 
ruck, in tuberkulösen Organen wie im Blute von mit altem Kochschen Tuberkulin 
behandelten tuberkulösen Individuen Antituberkulin nachzuweisen und zwar zeigten von 
13 so behandelten Kranken 9 ein positives Resultat. Ebenso gelang der Nachweis von 
Antituberkulin bei zwei Patienten, die nicht spezifisch behandelt waren. Es waren dies 
Fälle ausgesprochener Phthise. Diese Befunde stehen in voller Übereinstimmung zu den 
von Wassermann und Bruck, sowie Citron gefundenen Tatsschen. Demgemäss lehnt 
Lüdke die von Weil und Nakayama betonte Möglichkeit, dass es sich hier um eine 
Summierung von unterhemmenden Tuberkulindosen zur hemmenden Dosis handeln könne, 
ab. Die Tatsache selbst freilich, dass Tuberkulin ebenso wie alle Bakterienextrakte Kom- 
plement zu binden vermag, die sowohl von der Wassermannschen wie der Bailschen 
Schule gefunden wurde, erfährt aueh von Lüdke eine Bestätigung. Es handelt sich hier 
um ein weit verbreitetes Phänomen, wie die von Wassermann und Citron angestellten 
Versuche an Albumosen und Peptonen, sowie an Glykogen beweisen. In Nachprüfung der 
zuletzt genannten Studien unternahm Lüdke Immunisierungsversache mit Deutero- 
albumose. Hierbei fand er, dass im Serum vorbehandelter Kaninchen komplementbindende 
Stoffe auftreten. Es hat aber weder eine exzeseive, noch eine längerwährende 
von Antikörpern gegen Deuteroalbumose statt. Ganz analog verhielten sich mit Alttaber- 
kulin behandelte Kaninchen. 

Ein besonderes Interesse dürfen die von Lüdke angestellten Versuche beanspruchen, 
in denen pezeigt wurde, dass das Serum von mit Albumose vorbehandelten Kaninchen 
such auf Tuberkulin und umgekehrt das von mit Tuberkulin gespritzten auch auf Albu- 
mose wirkt. Hierin sicht Lüdke einen neuen Beweis für den Albumosecharakter des 
Tuberkulins. 
| |Anmerk. d. Referent. Hierbei ist jedoch zu berücksichtigen, dass in der Nähr- 
bouillon, die bei der Herstellung des Tuberkulins in Frage kommt, zumeist Wittepepton 
oder Pepton Chepoteant enthalten ist. Es ist also an die Möglichkeit zu denken, dass 
die in diesen Präparaten enthaltenen Albumosen und nicht die spezifische Tuberkelbazillen 
substanz selbst die Reaktion zwischen dem Tuberkulin und dem Albumosenserum auslösen. 

J. Citron (Berlin). 
534) A. Neisser, C. Bruck und A. Sehwebt, Diagnostische Gewebs- und Blut- 
untersuchung bei Syphilitikern. Deutsche med. Wochenschr. 1906. No. 48. 

Fitr praktische diagnostische Zwecke kommen in Betracht die Untersuchung von 
Gewebsextrakten von Organen von Foeten und Kindern, von Plazenten, von exstirpierten 
Driisen und von exstirpierten Neubildungen mit fraglicher Syphilis, speziell bei Patienten, 
deren Syphilis überhaupt noch nicht mit Sicherheit feststeht, sei es, dass es um ganz 
frische Fälle sich handelt, bei denen Syphilis soeben erst infolge von Infektion ent- 
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standen sein könnte, sei es, dass eine fragliche Infektion schon sehr lange zurückliegt, 
oder dass es um Fälle sich handelt mit unklaren verdächtigen Symptomen, bei denen 
aber eine Syphilisanamnese vollkommen mangelt. Weiterhin kommen Blutextrakte und 
Sera von Patienten in Betracht, deren Lues wohl bekannt ist, bei denen aber ein Anhalts- 
punkt gewonnen werden soll, ob man noch mit der Krankheit rechnen muss, oder viel- 
ieht auf erzielte Heilung rechnen darf. Für alle diese Fälle würde eine positive Anti- 
enresktion in dem Sinne zu denten sein, dass Syphilisparasiten oder Toxine noch im 
Körper existieren; in welchem Grade diese Anwesenheit an sich schon eine grosse Gefabr 
bedeutet, ist natürlich eine unentschiedene Frage. Eine positive Antikörperreaktion ist in 
dem Sinne zu deuten, dass zu irgend einer Zeit entweder im gegenwärtigen Untersuchungs- 
stadium oder früher der Körper schon Syphilisparasiten beherbergt hat. Antikörper-reaktion 
kann sich zeigen bei noch bestehender Krankheit, aber auch bei vermeintlich schon ab- 
gelanfener. Man wird daher Fälle mit Antigenreaktion stets behandeln, Fälle mit Anti- 
körperreaktion nur, wenn sie vorher nie behandelt wurden’ und wenn sie noch unklare, 
auf Syphilis verdächtige Symptome aufweisen, wo also die Antikörperreaktion die klinische 
Diagnose stützt. Negative Reaktion kommt bei klinisch sicherer Diagnose gegenüber gar- 
nicht in Betracht. Ebensowenig dürfen negative Reaktionen uns abhalten, eine aus 
anderen Gründen für notwendig erachtete Kur oder die chronisch intermittierende Hg-Be- 
kandlung strictissime durchzuführen. Bei negativem Ausfall sind womöglich mehrfach 
in wochenlangen Zwischenräumen erneute Untersuchungen anzustellen. 
v. Boltenstern (Berlin). 


535) A. Wassermann, A. Neisser, C. Brack und A. Sehueht, Weitere Mitteilungen 
über den Nachweis spezifisch-luetischer Substanzen durch Komplement- 
verankerung. Zeitschr. für Hygiene und Infektionskrankheiten. Bd. LV. No. 8 


„Weitere Mitteilungen über den Nachweis spezifisch-luetischer Substanzen durch 

Komplementverankerung“ bringen Wassermann, Neisser, Bruck und Schucht in 

und Erweiterung ihrer Veröffentlichung in Nr. 19 (nicht 16) der Deutschen 

Wochenschr. 1906. Wie bekannt, gelang es den genannten Autoren, „im Serum von 

mit syphilitischem Material vorbehandelten Affen spezifische Antikörper gegen luetische 

Substanzen und zweitens mit Hülfe dieser Immunseren in syphilitischen Produkten spezi- 
fische Luesstoffe nachzuweisen. 

Es wurden im ganzen 41 Affen mit verschiedenen, teils von Affen, teils von Menschen 

mnenen eyphllitischen Organextrakten, -emulsionen und -aufschwemmungen, sowie mit 
t luetischer Menschen und Affen behandelt. Sodann wurde das von den Tieren ge- 
wonnene Serum bei 56° inaktiviert und mit verschiedenen Antigenen geprüft, und zwar 
mit Extrakten von Primiraffekten, breiten Kondylomen, hereditär syphilitischen Kindern 
und Föten, sowie von Organen syphilitisch infizierter Affen. In der Regel wurde im 
nsglas su 1 ccm des Immunserums 1:10, lcem des zu untersuchenden Antigens 
1:10 und 1 cem frisches, normales Meerschweinchenserum 1:10 zugefügt und die Mischung 
zur Bindung eine Stunde in den Brutschrank gestellt, dann wurde die zweimal komplett 
lösende Dosis eines Kaninchen-Hammelblutambozeptors, sowie 1 ccm einer 5 prozentigen 
Aufschwemmung von gewaschenen Hammelblutkörperchen in physiologischer Kochsalz- 
lösung zugefügt, die Röhrchen wieder auf zwei Stunden in den Brutschrank gestellt und 
dann das Resultat abgelesen. Hemmung oder Ausbleiben der Hämolyse beweist unter 
Beobachtang bestimmter Kautelen und Ausführung der notwendigen Kontrollen, die gleich- 
seitige Gegenwart spezifischen Antikôrpers und spezifischen Antigens, in diesem Falle 
also von Luesimmunkörpern und Luesstoffen. 
“ Die praktischen Anweisungen zur Vermeidung der zahlreichen möglichen Fehler- 
quellen werden von den Autoren nach ausführlicher Besprechung zusammenfassend in 80 
und prägnante Form gebracht, dass ich nichts Besseres tun kann, als diese Vor- 
schriften hier su zitieren. 

„Da bei Vorbehandlung von Affen mit menschlichem Eiweismaterial und der Ver- 
mischung des resultierenden Serum mit Extrakt aus menschlichen luetischen Produkten 
wach den Arbeiten von Uhlenhuth die Möglichkeit des Eintritts von Eiweispräzipitinen 
vorliegt, so geht daraus hervor, dass als erste Kontrolle bei allen Seris, die von Affen 
mittels Injektionen von menschlichem luetischen Material gewonnen wurden, durch stete 
Kontrolle in jedem Einzelversuch festgestellt werden muss, ob ausschliesslich luetisches und 
nicht auch das entsprechende Körpergewebe nicht luetischer Menschen die Reaktion gibt. 

Seren und Extrakte können für sich allein Komplement binden und so die Hämolyse 
behindern. Um diese Fehlerquelle zu entdecken und sie zu vermeiden, ist es nötig, sich 
in jedem Versuch davon zu überzeugen, in welcher Quantität das betreffende Serum oder 
der Extrakt für sich allein die Hämolyse hemmt. Bei der Austellung des Versuches muss 
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dann stets eine solche Dosis gewählt werden, welche allein die komplette Lösung in 
keiner Weise stört. 

Zur Reaktion darf nur ein in seiner Stärke und Avidität zum Komplement durch- 
aus bekannter und austitrierter, durch Immunisierung gewonnener hämolytischer Ambo- 
zeptor in der für 0,1 Meerschweinchenkomplement erforderlichen doppelt lösenden Dosis 
angewendet werden. In jedem Versuche hat man sich zu überzeugen, dass die verwendete 
Menge des Ambozeptors zur Lösung der roten Blutkörperchen vollkommen ausreicht und 
dass die roten Blutkörperchen an und für sich in der verwendeten Kochsalzlösung spontan 
unter Zusatz der betreffenden Menge von Komplement sich nicht lösen.“ 

Einen schlagenden Beweis für die Richtigkeit ihrer Behauptungen bringen die Ver- 
fasser dadurch, dass sie zeigten, „dass bei einer grossen Anzahl Affen Hand in Hand mit 
dem Fortschritt und Ablauf der Infektion das Serum, das vorher die spezifische Antikörper- 
reaktion nicht gegeben hatte, nunmehr diese aufwies. — Umgekehrt blieb das Verhalten 
der gleichen Sera zu den Extrakten aus normalen Föten völlig unverändert, d.h. sie gaben 
nie positive Reaktion.“ 

Nachdem noch der Einwand, dass es sich bei der Komplementbindung nicht um 
einen spezifischen Vorgang, sondern um die Summierung des Effektes zweier an und für 
sich nicht hemmender Dosen zu einer hemmenden handle, schon rechnerisch widerlegt ist, 
wird die Spezifizität der Antigene auch dadurch bewiesen, dass bei Verwendung ochter 
Extrakte völlige Hämolyse eintrat, da ja die spezifischen Antigene nicht kochbeständig 
sind, während nicht spezifisch hemmende Substanzen durch Hitze nicht zerstört werden. 

John Miller (Berlin). 


636) Albert Schlitze, Experimenteller Beitrag zur Wassermannschen Sero- 
diagostik bei Lues. (Aus dem bakt. Labor. des Moabiter Kramkenhauses in Berlin.) 


Berl. klin. Wochenschr. 1907. No. 5. 


Die von Schütze beschriebene Methode der Serodiagnostik der Lues ist zwar eine 
komplizierte und nur von einem in quantitativen Laboratoriumsarbeiten bewanderten Unter- 
sucher auszuüben. Andererseits gelingt es ohne Schwierigkeit, wenn ein wirksamer Extrakt 
und geeigneter hämolytischer Ambozeptor zur Verfügung stehen, an einem Tage eine 
grössere Anzahl verschiedener Lumbalfifiasigkeiten auf ihren Gehalt an syphilitischen Anti- 
stoffen zu untersuchen. Des Bestreben des Verf. wird es sein, ein Mittel zu finden, 
durch welches die Wirksamkeit des Antigenextraktes nicht so Kromen Schwankungen 
wie bisher unterworfen ist, sondern sich wenigstens zwei bis drei Woehen ungeschwächt 
erhält, da die Gewinnung der Lumbalfüssigkeiten namentlich bei Tabeskranken, von 
welchen einige nach der Punktion heftige mehrere Tage anhaltende Kopfschmerzen be- 
kamen ınitunter Schwierigkeiten begegnet. Auf Grund seiner Erfahrung glaubt Verf. 
sagen zu können, dass die von Wassermann auf Grund der Bordetschen Komplement- 
bindung angebahnte Serodiagnostik der Syphilis in der Haud eines kundigen Arbeiters 
eine wertvolle Bereicherung unserer Methoden darstellt, welche eine eingehende Nach- 
prüfung und Nutzanwendung für die Praxis verdient. v. Boltenstern (Berlin). 


587) d. Morgenroth und 6. Stertz, Über den Nachweis syphilitischer Anti- 
körper im Liquor cerebrospinalis von Paralytikern nach dem Wasser- 
mann-Plautschen Verfahren der Komplementablenkung. Virchows Archiv. 


Bd. CLXXXVII. No. 1. 


Bei allen acht untersuchten sicheren Paralysen waren stets Antikörper in der 
Cerebrospinalflüssigkeit vorhanden, während die Reaktion bei nicht paralytischen Luetikern 
häufig, bei sicher nicht syphilitischen Individuen stets negativ ausfiel. 

Auch beı Lues cerebri waren Antikörper nieht auffindbar. Zwischen dem zyto- 
logischen und dem serologischeu Berunde der Spinalflüssigkeit besteht, kein vollkommener 
Parallelismus: bei sechs sicheren Paralytikern war nur fünfmal eine deutliche Lympho- 
zytose vorhanden, andererseits auch in zwei Fällen, in welchen die Spinalflüssigkeit keine 
syphilitischen Antikörper enthielt. — Von besonderer Wichtigkeit sind die in die Arbeit 
eingestreuten methodologischen Bemerkungen. G. Bayer (Innsbruck). 


538) E. Weil, Über den Lues-Antikörper-Nachweis im BJute von Luetischen. 
(Aus dem hygien. Inst. d. d. Univ. Prag). Wiener klin. Wochenschr. No. 18. 1907. 


Verfasser hat die Wassermannsehe Serumreaktion auf Lues-aus dem Grunde unter- 
sucht, weil die Antigenextrakte in diesem Falle nicht nur Pallidasubstanz, sondern auch 
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Gewebssubstanzen enthalten. Marie und Levaditi, welche Wassermanns Resultate 
vollkommen bestätigen, geben nämlich an, dass auch normale Organe als Antigen in aller- 
dings höherer Konzentzation diese Reaktion auf Luesantikörper geben. Nach den Vor- 
stellungen des Verfassers darf das nicht der Fall sein, da wohl ein normales Serum normale 
Antikörper gegen Lues, nicht aber ein normales Organ Luesantigen enthalten dürfe. Nach 
der Auffassung des Verfassers beweist die Angabe von Marie und Levaditi, dass auch die 
Bestandteile des Gewebes in die Reaktion eingreifen, wobei nach Art von Autozytopräzipi- 
tation Komplement verbraucht wird. Da luetische Organe meist eine ganz andere histo- 
logische Beschaffenheit haben als normale und auch einen gaaz andern Extrakt liefern als 
diese, so ist es möglich, dass die von Marie und Levaditi erzielten Differenzen darauf 
aurückgeführt werden können. Verfasser stellte nun seine Versuche derart an, dass er als 
Antigen Tumoren verwendete und konnte dann mit diesen Extrakten vad Luesserum zu- 
sammen quantitativ und qualitativ genau dieselben Resvitate erzielen, uie Wassermann 
und Bruck end ihre Mitarbeiter bei Verwendung von Luesastigen erzielten. Selbstver- 
stindlich ist durch diese Versuche nicht ein Luesantikörper im Blute nachgewiesen, son- 
dern ner eine Reaktion auf gelöste Gewebebestandteile dargestellt, die in Tumoren in konzene 
trierterer Form vorhanden sind als im normalen Gewebe. Verfasser hält die Möglichkeit 
nicht für ausgesehlossen, dass auch die Wassermannsche Reaktion bei Lues nur eine 
Reaktion auf gelöste Gewebsbostaudteile ist, umsomehr, als Luesantigenextrakt inaktivierbar 
ist, was nicht bei Bakterienextrakten, wohl aber bei Gewebsbestandteilen der Fall ist. 
Verfasser glaubt, dass die Reaktion auf den Lueserreger und Antikörper erst dann einwand- 
frei ist, wenn es gelingt, das Eingreifen der Gewebsbestandteile in die Reaktion su ver. 
hindern. (Kigenbericht.) 


539) Hans Bab, Über die Milch syphilitischer Frauen. 


Im Februar 1907 ashm ich Gelegenheit, in der Berliner gynäkologi- 
schen Gesellschaft fiber die kongenitale Lues and die Spirochate pallida su sprechen. 
In diesem Vortrage wurde auch der Methode der Komplementablenkung Erwähnung ge 
tan, insoweit dieselbe imstande ist, auf biologischem Wege zur Klärung der bei der 

talen Syphilis in Betracht kommenden Fragen beizutragen. Unter anderem konzte 
ich auf Untersuchungen hinweisen, die ich kurz vorher in Gemeinschaft mit Dr. Plaut 
im Institut für Infektionskrankbeiten (Abteilung des Herm Prof. Wassermann) be- 
@onnen hatte und die sich auf die biologische Prüfung der Milch syphilitischer Frauen be- 
zogen. Wir untersuchten die Milch dreier syphilitischer und einer nicht luetischen Frau. 
Zwei der syphilitischen Frauen hatten Totgeburten im siebenten und neunten Monat. Sie 
hatten beide ihre Lues zirka ein Jahr vor der Konzeption akquiriert. Die dritte Fran 
bekam die Laes erat postkonzeptionell und gebar ein lebendes, ausgetragenes Kind. Bei 
allen drei Frauen konnten mit Hilfe der Komplementablenkung Luesanti- 
stoffe in reichen Mengen im abzeuntrifugierten Milchserum nachgewiesen 
werden. In dem Kon zeigte die Milch der nichtluetischen Mutter keine Spuf 
von Antistoff. (ich verflige jetzt noch über einen vierten Fall, der dem dritten analog 
war. Die betreffende Frau wurde in der zweiten Hälfte der Gravidität von cinem Mann 
infiziert, der nicht mit dem Schwängerer identisch war. Das Kind war gesund und nach 
der Profetaschen el wahrschernlich immun. Auch die Milch dieser Frau erwies sich 
als antistoffhaltig.) Wir haben also das wichtige Ergebnis, dass die Muttermilch bei 
Syphilis der Frau spezifische Schutzstoffe enthält. Wie es mit der Milch der nach dem 
Collesschen Gesetz angeblich immunen Mutter steht, soll erst noch untersucht werden. 
v. Dungern hat, wie er in seinem Buch tiber die Antikôrpe: erwähnt, zeigen können, 
dass in der Milch dieselben spezifischen Gruppen enthalten sind, wie in den sie produrie- 
renden Drüsenzellen, was mit der histologischen Beobachtung übereinstimmt, nach der das 
Drüsenzellenprotoplasma selbst zur Mischproduktion verwandt wird. Vielleicht dürfen wir 
auch in unserem Fall den Schluss ziehen, dass die luetischen Antistoffe der Milch von 
den Zellen der Brustdrüse geliefert werden. 

Was ergibt sich nun praktisch aus unserer Bsobachtung für die Ernährungsfrage 
syphilitischer Kinder? Ich glaube sagen zu müssen: Wichtiger noch als sonst ist das 
Selbststillen der Mutter in den Fällen, in denen Mutter und Kind syphilitisch sind. Denn 
die Mutter gibt dem Kind nicht nur Nuhrung, sondern wahrscheinlich auch, um'es krass 
auszudrücken, Medizin. Ist in solchen Fällen aus irgendwelchen ‚Gründen das Selbststillen 
unmöglich, so ist für das syphilitische Kind eine fremde syphilitische Amme zu 
sehmen. In Grossstädten wenigatens dürfte die Beschaffung einer solchen aus den grossen 
öffentlichen Gebäranstalten um so weniger auf Schwierigkeiten stossen, ale ja die Kinder- 
mortalität gerade bei der Lues eine so hohe ist. 
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Ist nur das Kind syphilitisch (Collessches Gesetz), so wäre die biologische Unter- 
suchung des mütterlichen Blutserums entscheidend: Wird Antigen (luetischer Giftstaff) ge- 
funden, so darf die bereits latent syphilitische Mutter selbet stillen. Wird viel Antistoff 
gefunden, so dart die sicher immune Mutter ebenfalls selbst stillen. Wird dagegen wenig 
Antistoff oder weder Antigen noch Antistoff gefunden, so darf die fast oder ganz an der Lues 
unbeteiligte Mutter nicht selbst stillen, da sie sonst angesteckt werden kann. (Sogenannte 
Ausnahmen vom Collesschen Gesetz.) In diesen und in allen zweifelhaft bleibenden 
Fällen ist eine syphilitische Amme dem Selbestillen vorzuziehen. Ist die Mutter syphili- 
tisch, aber das Kind anscheinend gesund (Profetasches Gesetz), ao ist, falls nicht durch 
den. Nachweis reichlichen Antistoffgehaltes im kindlichen Serum die Immunität des Kindes 
absolut sicher feststeht, wohl die künstliche Ernährung am meisten su empfehlen; dann 
vermeidet man die Gefahr, dass das Kind sich doch noch ansteckt (Ausmahme der 
Profetaschen el) oder dass es mit seiner, zunächst noch latenten Syphilis eine fremde 
Amme infiziert. Treten die Symptome einer Lues congenita tarda im weiteren Verlauf 
hervor, so kann noch immer eine syphilitische Amme angenommen werden. 

Wir sehen, dass die Methode der Komplementablenkung in Zukunft wohl noch be- 
rufen sein wird, in diagnostischen Instituten und in Gebäranstalten eine wichtige Rolle 
zu spielen. 

Die Zuführung von Antistoffen durch die Milch ist ein schönes Beispiel einer natür- 
lichen passiven Immunität. Augenscheinlich ist der Fötalkörper und der Organismus des 
Neugeborenen noch nicht imstande, selbst aktiv Immunkörper zu bilden; wenigstens spricht 
dafür die deletäre Ausbreitung des syphilitischen Prozesses und der Spirochätenmassen in 
dem im Mutterleib infizierten und nur sehr wenig Reaktionserscheinungen zeigenden Kinde. 
Im Körper der Mutter bietet die Scheidewand der Plagenta (die ein schlechter Nährboden 
für Spirochäten ist und die Giftstoffe der Lues in sich aufspeichert), wenigstens für eine 
gewisse Zeit einen wirksamen Schutz; daher auch die häufige Geburt lebender und gesunder 

inder bei ganz später postkonzeptioneller Infektion der Mutter. Dem Neugeborenen wer- 
den Immunstoffe gerade beim Saugen zugeführt, das ohne diesen Schutz am ehesten zu 
einer Infektion des Kindes führen könnte. (Eigenbericht.) 


540) A. Marie et C. Levaditi, Les , Anticorps syphilitiques“ dans le liquide 
céphalo-rachidien des paralytiques généraux et des tabétiques. Annales de 
l'Institut Pasteur no 2, 25 février 1907, pages 138—155. 


Après un historique détaillé portant sur les travaux de Wassermann, A. Neisser 
et Bruck, Moreschi, Sachs, Müller et Oppenheim les auteurs exposent leur tech- 
nique qui est à peu de chose près, celle de leurs prédécesseurs. 

L'antigène était préparé avec le foie et la rate, Courrés de spirochètes d’un nouveau- 
né hérédosyphilitique. La réaction a été positive dans 73°/, des paralytiques généraux. 
Tl y a une relation intime entre la fréquence des résultats positifs fournis par la réaction 
de Bordet et Gengou et l’état avancé de la paralysie générale; de théme entre la 
syphilis et ces résultats (les succès n'étaient que de 36 °/, chez les malades dont les anté- 
cédents syphilitiques n'avaient pu être affirmés) Le cytodiagnostic a montré l'absence de 
tout rapport constant entre la présence de lymphocytes dans ce liquide et sa richesse en 
principes capables d'empêcher l’hémolyse; par contre séro-réaction et albumo-diagnostic sont 
parallèles. 

Le pourcentage des réactions positives dans le tabès pur ou associé est inférieur à 
celui de la paralysic générale (50 °/, et 66°/,). Dans 17 cas témoins (lésions diverses des 
centres nerveux — épilepsie, démence précoce, maladie de Little —), les résultats ont été 


D 8. 

L'absence possible de réaction au début de la paralysie générale enlève à cette 
épreuve sa valeur diagnostique. A noter aussi que la syphilis seule s’est montrée impuis- 
saute à faire apparaître cette réaction dans le liquide céphalo-rachidicn de deux sujets por- 
teurs de lésions tertiaires des centres nerveux. Le facteur syphilis et le facteur lésion 
cérébrale ne suffisent pas. Cette production d'anticorps est dominée par l'existence de 
lésions intéressant à la fois le cortex et les méninges et surtout par l'état avancé de ces 
lésions syphilitiques ou parasyphilitiques intenses et prolongées. A retenir aussi que l’ex- 
trait de foie normal, inactif lorsqu'il est employé seul, empêche l'hémolyse en présence 
du liquide céphalo-rachidien des paralytiques généraux, mais à des doses sensiblement su- 
périeures (10 fois plus) aux doses empéchantes de l’extrait de foie syphilitique. Il faudra 
se demander aussi, disent les auteurs, si ce ne serait pas, dans le foie hérédo-syphilitique 
un excès d’une substance normale comme le glycogène, qui interviendrait. L’expérimenta- 
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tion sur le singe pourra irontier aussi l'action de ces anticorps sur les tréponèmes de 
Schaudinn et établir ou non leur spécificité Tout cela exige de nouvelles recherches. 
Sabrazés (Bordeaux). 


541) Ernst Eituer, Über den Nachweis von Autikörpern im Scrum eines Lepra- 
kranken mittelst Komplementablenkung. Wien. klin. Wochenschr. 1906, No. 51. 


Bei seinen nach dem Vorbilde von Wassermann und Plaut ausgeftihrten Ver- 
suchen (Zerebrospinalflüssigkeit von Faralvtikern) benntzte Verfasser als hämolytisches 
Serum das Serum eines Kauinehens, welches mit intravenôsen Injektionen steriler, frisch 
vewaschener Rinderblutkirperchen vorbehandelt war. Als Komplement wurde ebenfalls 
Kapinchenrerun verwendet. Das inaktivierte hämolytische Serum löste bei Komplement- 
zusatz noch in einer Verdünnnng von 1:800 die gleiche Menge einer fünfprozentigen 
tinderblutaufschwemmung. Das Antigen wurde dadurch hergestellt, dass dem leprösen 
lPatienten einer der linsengrossen Gesichtstumoren abgetragen wurde, mit einem Wiege- 
tiesser fein faschiert und dann ungefähr mt der gleiehen Menge physiologischer Koch- 
slzlösung, welcher (0,5 prozentige Karholsäure zugesetzt war, versetzt wurde. Diese Sus- 
pension wurde 8 Stunden lang im Schüttelapparat kräftig durchgeschüttelt und zur völligen 
Klarheit abzentrifugiert. Im Ausstrichpräparat des Tumorhaschecs fanden sich Leprabazillen 
in sehr reichlicher Menge. Es wurde zunächst festgestellt, ob der Tumorextrakt in der 
beim Versuche verwendeten Menge an und für sich Hemmung bedinge; ferner warde der 
gleiche Versuch mit dem Blutserum des leprösen angestellt. Ein analoger Versuch wurde 
mit dem Serum des Blutes eines Patienten mit einer Verletzung der Urcthralschleimhaut 
vemacht. Ausserdem wurde das Serum des Leprésen mit einem Extrakt aus einem nor- 
malen Hautstück zusammengebracht. Ein weiterer Kontrollversuch wurde mit dem Serum 
eines Patienten mit eben »bgelaufener rezenter Lues angestellt, weil der Nasenbefund des 
L.eprösen eine in früherer Zeit überstandene Lues anzunehinen zwang, um auch die Mög- 
lichkeit auszuschliessen. dass die Hemmucg eventueil durch luetische Antistoffe und Toxine 
bewirkt. worden sein könnte. Einige Ausstrichpräparate des zur Darstellung des Antigens 
verwendeten Tumormateriales wurden init negativen Resultat. auf Spirochäten untersucht. 
l'as durch halbstündiges Erwärmen auf 55° inaktivierte Serum des Patienten wurde mit 
dem Twmorextrakt und dem Komplement zusammengebracht und nach halbstündigem Ver- 
weiler im Brutschrank mit dem chenso inaktivierten hämolytischen Serum versetzt und bis 
"ur vollständigen Hämolyse im Brutschrank belassen. Diese trat ungefähr in anderthalb 
‘as zwei Stunden ein. Ferner wurden tropfenweise in verschiedener Variation leprôses, 
„»rmales oder Luetikerserum zusanmengebracht. Dabei war immer deutliche Hemmung 
be: den Lepraserum nnd Tumorextrakt enthaltenden Röhrchen zu bemerken. Da der Ver- 
such wiederholt mit dem gleichen Resultat angestellt wurde, ist anzunchmen, dass das 
Komplement in diesem Falle nicht mehr aktiv wur. Aus dem Ganzen crscheint die An- 
naume berechtigt, dass das Serum des Leprakranken zufoige seiues Gehaltes an spezifi- 
Schen Antikörpern imstande ist, Komplementablenkung zu bewirken. 

v. Boltenstern (Berlin). 


542) E. Levy und L. Beekmann (Hygien. Institut Strassburg LE.), Sind im Blutserum 
von mit Schweinepest- und Milazbrandbazillen tödlich infizierten Kunin- 
chen wirksame oder viftize Stofiwechselprodukte nachweisbar? ZeutralbL 
t. Baki. 1906. Bd. XLII, H.1. 


Die Verff. infizierten Kuninchen mit letalen Dosen von Schweinepest- resp. Milz- 
vrandbazillen. In der Agonie wurden dir Kaninhen entblutet und das keimfrei sentri- 
‘zierte Serum eines Kaninchens einem normaicn Kaninchen suhkntan injiziert. Selbst 
wnese Mengen Serum (35—-45cem) bewirkten ausser einer geringtiizigen 'Temperatur- 
ryhohung keine besonderen Erscheinungen. Hieraus schliessen die Verfl., dass die Bazillen 
i» « Milzbrandes und der Schweincpest keine ‘tigen Stoffwechselprodukte in gewöhnlichen 
Sıune erzeugen, die in das Blutserum übergehen. 

Es gelingt nun aber Andererseits, mit den angegebenen Mengen von Schweinepest- 
infektionsserum Kaniuchen gegen sonst tödliche Dosen von Sıhweinepestbazillen zu imma- 
nısieren. Die Immunität tritt erst nach dem 5. Tage ein. Hieraus ergibt sich, dass sich 
in dem Serum selbst immunisierende Substanz vorfindet, vielleicht in Form de» Aggressins. 

Julius Citron (Berlin). 
543) E. Banzi, Über Komplementab'enkuug durch Serum und Organe. Wien. 
klin. Wochenschr. 1906. No. 91. 


Eine Reihe von Seren. sowohl sen Tumorpatienten als auch normale Seren, zeigten 
in der geringen Dosis von 4.03 kenplementableukende Eisenschaften, so das sie als sero- 
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diagnostische Methode bei Krankheiten vorderhand keins praktische Anwendung finden 
können. Neben den Seren seigten auch die Organe, bzw. Tumorextrakte in recht grosser 
Anzahl komplementablenkende Wirkung. Hierbei bewirkten nicht etwa korpuskuläre Ele- 
mente der Extraktionsflüssigkeit die Ablenkung. Denn in Kontrollversuchen zeigten die 
filtrierten Organextrakte die gleiche Ablenkung. Durch die recht häufig v Ab- 
lenkung der Sera bzw. der Organextrakte an und für sich erwachsen für die praktische 
Verwertbarkeit der Komplementablenkungsmethode ganz wesentliche Schwierigkeiten. Selbst 
in dem Falle, wenn Serum und Organextrakt für sich allein keine Ablenkung geben, muss 
noch als weitere Kontrolle gefordert werden, dass auch normale Seren in Verbindung mit 
dem Extrakt nicht hemmend wirken; nur wenn dies der Fall, ist bei positivem Ausfall 
des Ablenkungsversuches der Schluss auf das Vorhandensein eines spezifischen Antikörpers 
gerechtfertigt. Hinsichtlich der ablenkenden Snbstanz selbet ergeben die Versuche, dass 
sie sowohl im Globulin wie auch.im Albumin des Blutserums enthalten ist und dass sie 
mit Äther sich nur wenig extzahieren lässt. Durch Erhitzen des inaktivierten Serums auf 
60° während 80 Minuten wird die hemmende Substaus nicht alteriert. 
v. Boltenstern (Berlin). 


544) E. Vidal, Sur la production et la nature d'une substance empéchante 
dans les tumeurs des cancéreux traités par les sérums cytolytiques spé- 
cifiques. Société de Biologie, 8 Décembre 1906, t. LXI, no 36, p. 554. 


Sous l'influence des injections cytolytiques anti-cancéreuses, le sujet néoplasique pro- 
duit progressivement une substance empéchante sauvegardant la cellule épithéliale. Cette 
substance siege principalement dans le sang; son action porte simultanément, mais i e- 
ment, sur l'aloxine et la sensibilisatrice du sérum injecté. D'où l'arrêt progressif de l'ac- 
tion thérapeutique du sérum. | J. Jolly (Paris). 





interne Sekretion und Opotherapie. 


Theoretische Vorbemerkung des Herausgebers. 


Der jüngste Kongress über Krobsforschung hat gewisse, wichtige und neue Tatsachen zu 
Tage gefördert. Vor allem hat man die Pärasitäre ie der bekteriologisch geschulten 
Anschauung (Leyden) fallen lassen und die alte anatemische (Virchow) akzeptiert, dass 
die transplantierbare Krebszelle selbst quasi ein Parasit ist, der vom Körper und seinen 
Säften zehrt, um sein eigenes, in blosser Wucherung bestehendes Dasein (Zeliproletariat) 
zu fristen. Æntsprochend dieser Anschauung haben Blumenthal und Bergell gefunden, dass 
die Krebszelle andere chemische Kigenschaften besitst als die körpereigenen Muttersellen, aus 
enen sie hervorging, dass durch die krebsige Katartung und die fortgesetzte Wucherung 
eine chemische Anaplasie zugleich mit der morphologischen mit ihr vorge ist. Sie be- 
sitzt so u. a. Iymphotaktische Endotoxine, ferner histolytische Fermente, auf deren Resorption 
die schwere hämotoxische Anämie und Kachexie zurückzuführen ist. Die Frage ist nur, ob ex 
sich bei Karzinom um primäre Wucherung indifferenter embryonaler Zellen handelt (Bashford, 
Kelling), oder ob die Entdifferenzierung erst als etwas Sekundäres und Akzessorisches, durch die 
fortgesetste Proliferation Erzeugtes, zu dieser Wucherung hinzutritt. In diesem letzten Falle 
handelt es sich dann also um einen revolutionistischen Rückschlag ins Embryonale seitens der 
wuchernden hochdifferenzierten Zelle infolge der Wucherung, d. h. infolge ihrer krebsigen 
Entartung, infolge ihres Befallenseins vom krebsigem Krankheitsreis. Im ersten Falle 
wäre das blosse Vorhandensein der embryonalen wucherungsfähigen Keimsellen selbst die 
causa interna, zu der als äussere Gelegenheitsursache bloss noch ein ausschlaggebendes Moment, 
ein blosses in Aktion Treten hinzuzukommen braucht. Wenn die erstere Möglichkeit das 
eigentliche Wesen der Krankheit bezeichnet, d. h. das Befallénsein hochdifferenzierter 
Zellen von einem fortgesetzten Wachstumstrieb, nicht aber die "Wucherung speziell schon 
im embryonalen Zustand präformierter unreifer, nur temporär als solche bestehender Über- 
gangszellen, dann ist auch das Aufhören ihrer motaplastischen Potenzen und sonstigen funk- 
tionellen Eigenschaften ein dem krebsigen Prozess im Wesen zwar Adhärentes, aber auch 
ebenso wie die morphologische Entdifferenzierung etwas bloss Sekundäres. Das Wesentliche 
ist dann bloss die primäre autonome fortgesetzte Proliferation auf einen togenetischen 
Reiz hin, womit sekundär und akzessorisch verbunden ist morphologische Entdifferenzie- 


— 4. — 


zung zu indifferenten, sich nicht "höher differenzierenden und nicht metaplasierenden funk- 
tionsuntiichtiges Embryonalzellen, die besonders gross auswachsen, gleichzeitig ihre ererbte 
Funktion einstellen und auch eine chemische Konstitutionsinderung erfahren. 
eg in ist, enter weichen Umständen und ‘an welchen Zellen überhaupt tritt die 

ige ein. ört dazu eine Prädisposition (Vorkrankheit) oder r 
dlosse krebsige Wachstomareiz. der wie ein intrazellulärer Parasit die tele HU 
Die Erfahrungen der allgemeinen Pathologie sprechen im Ganzen zu gunsten der ersteren 
Anschauung, dass meist gewisse Übergangsepithelzellen, selbat hoher — — 
in Gewebes, die chronischen Reizprozessen ausgesetzt waren, krebsig entarten. Aber der 
blosse ohromische Reis selbst allein ruft niemals die interne Geschwulstentwicklung hervor; es 
handelt sich um den Koeffekt zweier krankmachender Ursachen, deren eine die Gewebe bloss 
präpariert und empfänglich macht und deren zweite, die erste Ursache komplettierend, die 
krebsige Wachstumsentartung auslöst. 

"Es ist nun die Frage, welcher Art ist der krebsige Nisus formativus, welche Art 
Reize wirken unlimitiert byperplastisch; welcher Art ist der krebsige Wachstumsreis? 

Um kösperfremde Lebewesen scheint es sich nicht zu handeln, denn diese bewirken 
lediglich, extrasellulär gelagert, reaktive entzündliche limitierte Zellwucherung und binde- 
gewebige Nenbildung, intrazelluläre Lebewesen aber behindern gewöhnlich nur die Zell- 
tedung (Tuberkelbazillen in Riesenzellen), indem sie das sich teilen wollende Zellplasma 
vergiften, oder rufen keine progressive, sondern im Gegenteil regressive Kernverände- 
rumg hervor, z. B. tierische Parasiten in Erythroblasten und Leukozyten. | 
Lediglich die arteignen Spermien wirken auf ein arteigenes Ovulam als Wachs- 

tushsanreiz und lösen im befruchteten und mit der Spermie infizierten Ovulum fortgesetste 
Teilung aus. Allerdings ist auch diese Teilung limitiert und t mit Differenzierung 


einher. immethin existiert der Kern der Spermie wenigstens ‚sich teilend im 
um fort. 

Wie Loeb und Zatharias gezeigt haben, gelingt es aber auch mit toten und 
gelösten Spermien (Spermaschüttelextrakt, Endonuklein) bzw. ihrem reinen Nukleia 


parthenogenetische Befruchtung und Eiteilung auszulösen. Es müssen also nicht unbedi 
morphotische selikernbesitzende Lebewesen, wie belebtes Virus sein, welche als 
parasiten die Zelle in krebsige Entartung versetzen, sondern es können sehr wohl go- 
löste körpereigene und körperfremde Autogiftstoffe, etwa Nukleine dazu 
imstande sein, die vorher gereiste und an Fortpflanzung gewöhnte Zelle 
durch diese schädliche Zellnabrung so zu sagen in Hyperplasie su ver- 
setzen 

De an Stellen chronischer Reizung stets ein aktiv hyperämischer Affiux besteht, 80 
ist es klar, dass bei gewisser gleichzeitig bestebender Autointoxikation und Stoffwechsel- 
erkrankung die betreffenden Zellen krankhaft übernährt und hypertrophisch werden durch 
Zafehr schädlicher, krankhafte Hyperplasie auslösender (Giftswoffe. 

Überhaupt ist die Hypertrophie eine meist direkte unmittelbare Vorläuferin der mitö- 
tischen Hyperplasi und Fortpflanzung. Ohne reichliche Ernährung keine Fortpflanzung und 
Teilung. schon starke trophische Reise können Teilung nach sich ziehen. Doch besteht 
hier ein 'eirculus vitiosus. Eine stark ernthrte und sich mästende Zelle teilt sich schliess-. 
lich, aber umgekehrt bedürfen sich stark teilende Zellen auch der fortgesetzt sugefübrtoû 
starken . (Cf. Grösse der Krebazelle) Dasselbe ist der Fall bei funktionellen Reizungen. 
Auch À Reize wirken indirekt hypertrophisch. Zwar funktionieren gut ernährte 
Zellen auch gut, aber umgekehrt bedürfen stark funktionell in Anspruch genommene 
Zellen auch der starken Nahrungszufuhr, und infolgedessen erfolgt auch plastischer Zell- 
ersatz für die primär stark verbrauchten Zellen. Stete funktionelle Inanspruchnahme 
%ann also ebenso wie eine lebhafte Entzündung zur Hypertrophie führen und den Boden 
für eine krebsige Degeneration vorbereiten (nicht also durch blossen Fortfall von mechani- 
schen Wachstumswiderständen). 

Es müsste also der regenerative Zustand als solcher persistieren und germinative Keim- 
und Mutterzeilen ohne Unterlass und Aufhiren arbeiten. Dies wäre möglich, wenn die 
Quelle der Hypertrophie, die Nahrungszufuhr und funktionelle Überreizung persistierte. 
Aber nicht jede Nahrungszufubr fübrt zur Assimilation, und gerade die Funktionsfähigkeit 
geht der krebsig wuchernden Zelle meist verloren. 

Es muss also überhaupt eine Gewöhnung an die Übermästung eingetreten sein, 
und da die Zelle ja auch chemisch ihre Natur ändert, die Zelle aber eben ist, was sie 
isst, so muss sie eine elektive Affinität zu gewissen heterogenen und krankhaften Stoffen 
mit der Zeit er haben oder umgekehrt ihre physiologische elektive Abwebr schäd- 
lichen Nabrungsstoffen gegentiber muss gebrochen und sie selbst durch Gewöhnung an 
cheıniech veränderte schädliche Nahrung krankhaft umgestimmt sein. 
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Es müssen also die gereizten und zur Hypertrephic angekaltenen Zellen tortgesetrt 
mit krankhaften kirpercigeuen (oder fremden) Stoffen überschüttet worden sein, bis sie 21h 
gewöhnt hätteu, dieselben aufzunebinen und so ihre Konstitution umzustimmen. Diese 
krankbaften Nabrungsstoffe wirken dann im Zellkern teilungsanregend. 

Solche krankhafte Überernährung trophisch chronisch gereizter Zellen mit vom Körp«r 
selbst produzierten Autogiftstoffen findet sich besonders leicht ın gewissem Alter. wo eine seni:: 
Involution und Atrophie gewisser drüsiger kernreicher Organ. und Gewebe mit interner 
Sekretion statthat. Diese Involution und Atrophie (Reaktionsaus:all oder-fehleshafte Funk- 
tion) gewisser Organe (Geschlechtsdrüsen?) ruft dann wohl eine vikariierendo funktioneile 
Hypersekretion, bzw. Dyssekretion anderer Urgane mit innerer Sekretion hervor. bzw. vi. 
leicht auch direkt krankhafte Hyperplasie anderer verwandter Zellkomplexe. 

Indem so an einer Stelle die Organmechanik schadhaft wird, funktionieren gewisse 
andere Teile schadhaft und reizen oder ernähren sich gegenseitig falsch. Es tritt Ver- 
ziftung des Organismus ein, und gewisse chronisch izte und geschädigte und ge- 
schwächte Zellen entarten dabei krebsig, indem die Zeile gewissermassen durch den leb- 
haften Stoffwechsel und der an krankhaften Nukleinstoffen zu reichen oder zu armen 
Nahrungszufuhr zu lebhafter Hypertrophie angereizt, in Hyperplasie versetzt, - gewisser- 
massen krebsig befruchtet werden. 


Der Weg der Forschung ist zurzeit ein zwelfucher. 

Der eine ist noch wenig beschritten. Er versucht direkt den primären Krebs 
(Leukämie usw.) zu erzeugen (B. Fischer, K. Ziegler) und s die Ursache der kreb:igen 
Entartung aufzudecken. 

Iter andere studiert die Schicksale, Vitalität und Metastascu der einmal entstandenen 
Krebezelle, die Gesetze über die Transplantierbarkeit des Mäusekrebses und die dabe: 
auftretende linmunitét und Heilung. Hierbei hat man gefunden. dass dic Krebszellica 
auf Blut- und Lymphwegen verschleppt werden und in fast allen Organen geeigncten 
Nährboden vorfinden, d. h. Bedingungen für Weiterwachstum. Allein nur die syto- 
lytisch wirkende Milz scheint sich immun zu erhalten. Doch beruht dieses vielleicht 
zum Teil auch auf der Konstellation der Gefässe. In Drüsen und Knochenmark aber 
kommen die Krebszellen gut fort. 

. Es wuchert an den Metastasen stets dieselbe Krebszellart. wie in den primären Ge- 
schwülsten, ein Beweis, dass nicht ein äusserer Erreger am Ort der Metastase die dortigen 
Zellen in Hyperplasie versetzt, sondern die erkrauktcr, den krankbaften Wachstumstriel 
in sich tragenden Zellen selbst es sind, die dort wuchern.!i Es gehört zu den grössten 
Seltenheiten, dass zweierlei Krebszellarten in Einem Organismus wuchern; gewöhnlich 
handelt es sich dabei um zwei primäre Herde von verschiedener Zellart; denn auch die 
krebsige Zelle bewahrt trotz Anaplasie die ursprünglichen Artmerkmaie (Hornzellen, S-hleim- 
zellen). So kommt Myom mit Karzinom vor, aber auch Sarkom mit Karzinom. 

Ehrlich hat gefunden, dass epitheliales Mäusekarzinom in mesenchymales Sarkom 
überging, dadurch dass es substitutiv von letzteren überwuchert wurde. Bei den mit Sarkom 
gemischten Karzinomen konnte man durch Erhitzung die Karzinowzclien vernichten. 


1) Dabei bleibt die Krebszelle zumeist im funktionsuntüchtigen unfertigen Zustand; 
auch bei der hornigen und schleimigen Metaplasie befindet sie sich, ähnlich wie Sarkam- 
und Lymphosarkomzellen, in einem Zustand der funktionell untüchtigen Überreitung; ein 
an und für sich unvollkommene und im ührigen einzeln noch nicht differenziert» Zelle pro 
duziert bereits Hornsubstanz oder S>uleim (ähnliche Überrcifung bei den (trossiymphozyten 
der Leukosarkomatose). Bei den akuten hyperplastischen Leukämien dagegen verharren 
die im Blut verschleppten Wucherungszellen im Zustaud der Indifferenz ohne die patho- 
logischen Differenzierungen der Ges nwulstzellen einzugr"en: bei den chronischen Leuki- 
mien mit ihren lymphadcnoiden und myeloiden Metapiasen dagegen findet typische normal 
Reifung und Metaplasi- der wuchernden Keimzellen zu Alyrlozyten bzw. Mikrclymphozvten 
statt, je nach der Iyinphoplastischen oder n-veloplastischea Natur des hyperplastischen. 
Hynerpiasic auslöseuden toxjechen Rees. tic akute hyrerplastische Leukämie hält so 
mir ihren normal gebildeten, aber nicht diveieusierten Wucherungszellen die Mitte zwischen 
den Leukosarkomatosen mit echten Me:sstzweon und anaplustischer Entdiffereuzieruug adet 
Differenzierung im unrereitten Zustand (cf. En.keruung der Megalublasten) und den hr 
nischen Lenkämicn mit iediglieh bpernmner wid beterotuper Zellvermehrung, aber nor- 
maler Ditterenzicrung. Die Zeller der akuten Lenkamien sind blos-e Proletarier des 
Organismus. fanktionsuntüchtige Farrpilanzungezellen on: Mifferenziernag zu Arbeitszellen; 
die lymphosarkcmatisen Geschwulstrellen sind zudem 1h Parssiten und Schmarotser. 
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Auch gedeihen die Karzinomzellen nur auf derselben Tierart, von der sie aus- 
gingen, die Mäusekrebse z. B. nicht auf Ratten. 

Andererseits echützt eine Vorimpfung mit abgeschwächten: Sarkom nicht nur gegen 
Serkom, sondern auch gegen Karzinom derselben Tierart (Bezeptorengemeinschaft der Zellen 
ab ovulo). 

Durch künstliche Anslese kann man weiter die Giftigkeit und Virulenz der Geschwulst 
steigern und dadurch für Immunisierungsversuche geeignete Versuchsanordnungen gewinnen. 
Zur Fortzüchtung sind nur die hochvirulenten Geschwulststämme geeignet, für die Immuni- 
sierung die abgeschwächten. Präventive Impfung mit vakzinierten nicht weiter wachsenden 
Krebsstämmen schützt das sonst empfängliche Tier gegen spätere spontane oder artefizielle 
Krebeinfektion mit virulenten Geschwiilsten. An und für sich ist die Aggressivität hoch- 
virulenter Krebestämme hoch genug zur infektiösen Propagation im Tierkörper, so dass 
eine besundere Disposition des letzteren nicht nötig ist; zur metastatischen Transplantation 
ist jedes artlich empfängliche Ticr disponiert; doch kann es durch vakzinierte Krebsstimme 
aktiv histogen selbst gegen hochvirulente aggressive Stämme immunisiert werden. 

Aus der Unverimpflichkeit des Mäusekarzinoms auf Ratten zieht Ehrlich den Schluss, 
nicht dass die natürliche Immunität der Ratten auf humoralen oder histiogenen Schutz- 
körpern beruht, die hier gegen den Tumor vorhanden sind oder gebildet werden, sonderu 
dass die Wachstumsbedingungeu hier ungeeignete sind (cf. Alkaleszenz des Blutes bei Milz- 
brand) und allein in der adäquaten Maus geeignete Bedingungen für Mäusekarzinomzellen 
vorhanden sind. speziell spezifische Nahrungsstoffe. Die natürliche Immunität der Batten 
ist darnach eine atreptische (Fehlen geeigneten Nährbodens, geeigneter Nahrungsrezeptoren 
für die zwar umgestimmte und entartete, aber doch uoch artspozifische Mäuseszelle). 

Somit spricht die Uberiupfbarkeit hochvirulenter Geschwtilste auf Tiere derselben 
Spezies gegen die Notwendigkeit vorhandener Prädisposition, während das Nichtangelen. 
avirulenter Geschwülste vielleicht auf dem Fehlen gewisser krankhafter Grundlagen beruht. 

Was die Nichtübertragbarkeit der geschwulstigen Prozesse auf Tiere anderer Gattuug 
anbetriftt, so ist es fraglich. ob man diese refraktäre Resistenz oder atreptische Immunität 
des fremden Organismus nicht brechen und überwinden kann durch Umstimmung (interne 
Bastardierung) des fremden Organismus durch imprügnierende Behandlung mit Serum und 
Gewebesäften (Geschleeht) des tumorösen Tieres.‘ Doch wird hierdurch vielleicht gerade 
Immunität gegen den Tumor erzeugt. 

Das Entstehen einer gewöhnlichen benignen Geschwulst (Lipom, Myom) setzt nach 
Ehrlich voraus, dass ihre Aviditit zu den Nährsubstanzen grösser ist als die der anderen 
Kôrpersellen, bxw. Gewebszellen. 

Ist die Geschwuist transplantierbar (maligne), so ist ihre Nahrungsavidität dabei 
nach grösser als die aller anderen Zellen der ganzen Tierart, bzw. der anderen parenchyına- 
tösen Organe: ist sie, wenn vakziniert, nicht transplantierbar. so ist das Wesentliche bei 
diesen Fällen eine relative Aviditätsverminderung seitens der sonstigen Körperzellen. 


Mit diesen Darlegungen stimmen überein Stickers Beobachtungen, dass simultane 
multilokuläre Implantationen möglich sind, nicht aber multitempuräre sukzessive, da bereits 
für die folgenden eine Immunität erzeugt ist (cf. Lues‘. Es gelingt aber, die sukzessive 
zweite Implantation, wenn die primäre implantierte Geschwalst extirpiert wird; so lange 
die primäre Geschwulst besteht, sind alle anderen Gewebe im Abwehrspannungszustand. 
Ist die Geschwulst entfernt, hört sofort die Antikörperproduktion auf und eine neue Ge- 
schwulst kann implantiert werden und wächst solange lokal, bis die Antikörperproduktion 
insaffizient wird. Alsdann Überschwemmung des Organismus durch Generalisation. 


Auf unsere obigen Darlegungen übertragen, würde eine Zelle tumorös entarten, 
wenn sie besonders hohe krankhafte Avidität zu krankhaften intern sekernierten intoxikativen, 
ihren Chemismus zugleich ändernden Nährstoffen hat. 

Dieses könnte vielleicht geschehen, wenn chronisch gereizte Zellen dauernd in 
Funktion genommen werden und dabei giftig ernährt werden. Was für Karzinom gilt, gilt 
aber auch für Lymphosarkom und wohl auch Leukämie. | 


1) Diese atreptische Immunität ist vergleichbar dem negativen Ausfall der chirurgischen 
Greffe bei Transplantation artfremder heterogener Gewebe, bzw. der Erfolglosigkeit der 
Bastardierung zwischen sehr fremdartigen Spesies. (Die Spermien finden zum fremden 
Ovalum keine Attraktion; Mangel geeigneter Zellrezeptoren.) 
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Hierfür spricht, dass auch diese menschlichen Krankheiten auf Tiere sich nicht 
transplantieren lassen. 


Das tiberpflanzte Ovarium bedingt Menstruation und Gravidität, so dass es fraglich ist, 
wer die Mutter des Kindes ist, die Wirtsmutter oder die ursprüngliche Besitzerin des Ovariums. 
Es kann also durch solche Transplantation, ähnlich wie durch Ammensäugung oder 
maskuline Schwängerung der Organismus umgestimmt werden. Er nimmt gewisse Kigen- 
schaften des Organismus an, von denen die körperfremden Zellen oder Gewebe stammen. 
Er wird umgeprägt und mit körperfremden, wenn auch artgleichen Stoffen imprägniert. 
Die individuelle Artlichkeit und Resistenz wird. gewissermassen überwunden. Übrigens ist 
die Keimdrtise mit ihren indifferenten Keimzellén selbst ein guter Nährboden für Karzinom- 
usw. Transplantation. | 
- Die Implantation der Keimdrüse gelingt nicht im somatischen Teil des Organis- 
mus, sondern aur im Keimmesederm. , 

Ausser durch solche individuelle Umprigung kann der Organismus auch umge- 
stimmt werden durch chronische epigenetische Reize und Einwirkungen, veränderte Lebens- 
bedingungen, die intra vitam die Keimdrtse treffen. Bei exogener und entogener Intoxi- 

kation (Alkohol, Tuberkulose, Diabetes, Karzinom, Lues) usw. partizipiert auch die Keimdrüse, 
wird vergiftet und in ihren Zellen verändert. Die krankhafte Disposition wird vererbt, 
indem die Gesundheit und Resistens der Keimzellen rt wi 

Versuche mit Transplantation junger Ovarien in Hoden und umgekehrt stehen 


” 


Bei der Transplantation der Ovarien ebenso wie der Karzinome werden gewisser- 
massen die Gewebe in ihrer natürlichen Resistenz geschwächt, so dass die fremden Zellen 
sich einschleichen, anwachsen und in alter Art fortwuchera können. Das fremde Gewebe 


pesitst cine gewisse relativ höhere, Aggressivität, die sich den neuen Nährboden iert 
und unte t, wodurch die eigne Virulenz der fremsden Zelle sozusagen im pf der 
beiden Organi erhöht erscheint. Anderemeita aber variieren auch die Ubertragenen 


Zellen und passen sich den neuen Verhältnissen an, wenn die artschützende Vitalkraft des 
Wirtsorganismus stärker ist als die aggressive Virulens des Kiadringlings; dabei resultiert 
mit eigner Immunität Vakzination des fremden Organismus, im ersten Fall aber mit erhöhter 
Viralens des fremden Organismns geschwächte bzw. erhöhte Disposition des Wirts. [Conf. 
Degen oder Schwächung (Vaksination) der Bazillenvirulenz durch verschiedene Tier- 
passegen. 
Das Funktionieren der Geschlechtsdrüsen hat spezifische Symptome zur Folge. 
1. Die ‚pexifische Art der Behaarung, Stimme usw. sekundärer Geschlechtscharaktere 
bei Manz und Weib inkl. Menstruation. 
‚2. Das Ausbleiben derselben bzw. Umschlag ins Gegenteil bei seniler Atrophie oder 


Hierher gehören Betrachtungen über das Zwittergeschleeht, die Mißgeburten usw. 
Ferner die Teratome und Dermoide. Die Keimdriisen scheinen bei beiden Geachlechtem 
mit der Thymus, Hypophyse und sonstigen Drüsen in internem Zusammenhang zu en, die 
für die Verknöcherung sorgen. Was die tation der Ovarien betrifft, so wachsen 
sie, von jungen Tieren auf Alte an, nicht umgekehrt. 

: Das junge transplantierte Ovarium adoptiert sich dem Wirtakörger und seinen Nah- 
rungsverhältnissen, indem es sofort altert; seine Keimzellen und Ovula nehmen die Verhält- 
nisse der in alten Ovarien su findenden an (eine Verjüngung alter Keimdrüsen im jungen 
Ovarium findet nicht statt). Ebenso wird weisse Haut, auf Neger transplantiert, pigmentiert, 
und kehrt behaarte Haut an haarlosen Stellen haarlos. 

in iel für Umprägung des Organismus durch Zufuhr fremder Körperzellen ist 
dagegen das folgende. 

Durch Gravidität tritt eine Imprägnation des weiblichen ismus mit. spezifisch 
individuellen Substanzen des betreffenden Masculinum ein (Hundezucht). Eine Rassehündin, 
einmal von einem unedlen Rüden belegt, ist dauernd für die Zucht reiner vollblütiger 
Rasse verdorben. Bekannt ist auch der Fall, dass die Kinder vom Gatten einer zweiten 
Ehe oft dem ersten Gatten, also einem fremden Mann, nicht dem eignen Vater ähneln, 
da die Mutter in ikrer Geschlechtedrtise mit den Zellstoffen des ersten es imprägniert 
ist. Dieser Zustand gleicht dem einer aktiven histiogenen Immunisieruag und bleibt kon- 
stant und vererbbar (Allergie) Sowie in einen Organismus, der nicht durch Rezeptor- 
mengel überhaupt absolut natürlich immun ist (x. B. gegen Transplantation und Kreuzung 
mit Gewebssellen völlig fremder heterologer Arten), sondern der empfänglich aber relativ 
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immune ist durch Besits geeigneter Reseptoren, körperfremde oder artsverwandte ‘morphoti- 
sehe oder gelöste Kiweisstoffe eingeflihrt werden, so gerät er durch den Prozess der Re 
aktion und Abwehrbewegung in den Zustand der Allergie. Es resultiert durch die Adaption 
am die fremde schädliche Saftnahrung ein Zustand aktiver Immunität. Jedenfalls reagiert 
der Wirtsorganismus sofort anders wie vorher infolge der jetzt andauernden und ver- 
erbbaren relativen Immunität durch Überproduktion spezifischer Antikörperrezeptoren. 

Diese Tatsachen werfen ein Licht auch auf die Resistenz bei individueller und 
artlicher Karzinomübertragung. u 

Wie die Vorgänge bei der chirurgischen Greffe nur eine besondere Abart der Im- 
munitätsvorgänge sind. d. &. der biologischen Vorgänge bei parenteraler Einverleibung 
heterologer Nabruïg, speziell arttremder Eiweissstoffe, ebenso das Problem der Krebsüber- 
sragung auf fremde Organe und Organismen; und das Problem der Krebsentstehung dürfte 
in r Linie vielleicht durch das Studium der pathologischen Physiologie und Histologie 
der Zellfortpflansung, spesicll auch der Keimdsteen bei heterologer Emährung gewisse 
Förderung erfahren. - 


545) Ribbert, Zur Kenntnis des Karsinoma Deutsch. Med. Woch. 1906, Nr. 42. 


Die Genese des Krebses findet ihren Ausdruck nicht darin, dass ein beliebiges 
Epithel von sich aus auf unbekannte Veranlassung hin in das genetisch unbeteiligte 
Bindegewebe hineinwächst. Die Entstehung des Tumors ist der einer Drüse vergleichbar. 
Das Epithel wird durch primäre zellige Umwandlung des Bindegewebes wie bei der em- 

onalen und der postembryonalen Drüsenbildung und ähnlich anch bei sonstigen chro- 
nischen Entzänd der Haut z. B. Lupus dahin gebracht, in die Tiefe also in die 
vorher veränderte Bindesubstanz einzuprossen.Bei seinem weiterem Wachstum wird es mehr und 
mehr selbständig, schaltet sich schiesslich ganz aus und erzeugt oder stellt dar das fertige 
Karzinom. Das Bindegewebe im Bereich des vordringenden Epithels nimmt an dessen 
Ausbreitung insofern Anteil, als es umwächst, sogar ihm etwas vorauwuchert, so dass es 
‚das Gebiet nach aussen, gegen die Umgebung abschliesst und die &ussersten Spitzen der 
benen Epithels von ihr trenat. — Der Vergleich mit der Drüsenbildung 

ist noch mehr berechtigt, wenn man nur die Art des Kpithelwachstums in Betracht 
zieht. Die werdende oder die fertige Drüse besteht nicht nur aus Epithel, sondern auch 
aus dem funktionell zu ihm notwendig gehörigen Bindegewebe, ohne dessen den epithe- 
lialen Elementen angepasste Struktur die Tätigkeit des Organs ausgeschlossen 
ware. Bei der Bildung einer Drüse wechseln beide Bestandteile überall in enger Gemein- 
schaft, in gegenseitiger Abhängigkeit und morphologischer wie funktioneller Anpassung. 
Den n n Drüsen stehen die Adenome nahe. Auch in den nicht funktionierenden ent- 
wiekeln sich Bindegewebe und Epithel gemeinsam, die gegenseitigen morphologischen Be- 
ziehungen sind dieselben, nur kommt es bei der Ausschaltung Tumcrgewebes nicht 
zur Ausbildung der für die Sekretion notwendigen Struktur. Im Karzinom ist das Epithel 
der alleinige charakteristische Bestandteil Die Bindesubstanz ist insofern b»teiligt, als sie 
ebenfalls wächst, die Epithelsprossen umhülit, und sich manchmal wie in len Adenomen 
um sie herumlegt. Die Wucherung der Bindesubstans wird im Beginne durch chronische 
inwi verschiedener Schädlichkeiten ausgelöst, später durch die Gegenwart des ein- 
wachsenden ‘Rpithels unterhaltcu. Bei der Genese der Drüse ist die Anvresenheit des 
i je Veranlassung zum Mitwachsen der Stitssubstans. Beim Karzinom ist diese 
Art von Einwirkung noch mehr massgebend. Aus dem eingedrungenen Epithel werden 
Stoffwechselprodukte resorbiert, welche selbst grösstenteils nach aussen gelangen und 
wegen der anderen Verhältnise auch anders als sonst und möglicherweise 6 ich zu- 
semmengesetst sind. Sie bringen das Bindegewebe sur Vermehrung, veranlassen aber auch 
die lymphozytiire Infiltration. — Im Verlaufe der Ausbreitung des Krebses aber wird das 
Epithel bei beständig abnehmender Beteiligung des Bindegewebes immer sellständiger und 
breitet sich rascher aus. Der Tumor immunisiert also den Organismus keineswegs, eher 
findet das Gegenteil statt Das ganze Verhalten des Bindegewebes zeigt, dass es sich bei 
dem gesonderten Wachstum um einen mehr und mehr hervortretenden Nachlass der Beak- 
tion des Körpers, um eine zunehmende Angewöhnung der Gewebe an das Gift handelt, 
das iesslich keinen Eindruck mehr auf die übrigen Zellen macht. Damit fällt die bis 
zu einem gewissen Grade abschliessende Bindegewebswucherung fort, welches immerhin 
eine Verlangsamung des Wachstums mit sich bringt. — Die nach längerem Bestehen eines 
primären Tumors eintretenden Durchsetzungen des Körpers mit metaststischen Knoten 
beruht nicht sowohl darauf, dass die Geschwulsttoxine die Widerstandskraft des Organis- 
maus unter das normale Niveau heruntergedrückt bat, als vielmehr darauf, dass die Ge- 
wobe sich an die Gifte gewöhnt haben und nun die Karzinomepithelien ruhig wachsen 
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lassen. Wie verträgt sich aber die zunehmende (ieschwulstproliferation mit der experi- 
mentell festgestellten Möglichkeit der Immunisierung eines bis dahin gesunden Tieres durch 
Implantation lebenden Tumorgewebes? Wenn man einen Körper mit einem Male unter 
die Einwirkung von Geschwulstgewebe und seinen Produkten setzt, so antwortet der Or- 
ganismus auf den raschen Angriff mit der Bildung von Gegengiften. Wenn dagegen die 
Neubildung aus kleinsten Anfängen in längerer Zeit ganz allmählich sich entwickelt, ge- 
wöhnt sich der Organismus ohne diese Reaktion an die anfänglich nur in minimalen 
Mengen vorhandenen und erst sehr allmählich; sich vermehrenden Toxine. Daher bleibt 
die Immunisierung bei spontanen Tumoren aus. Ob es gelingen wird. dies künstlich zu thera- 
peutischen Zwecken bervorzurufen, ist unsicher. Nach Stickers Versuchen ist die Im- 
munität eine bald vorübergehende und durch Stoffe bedingt, welche nach der Exstirpation 
rasch ausgeschieden werden. Auch die Angewöhnung des Körpers an den primären Tamor 
werliert sich schnell nach seiner Beseitigung. wie seine die Anpassung bedingenden Stoft- 
wechselprodukte ebenfalls schnell aus dem Organismus verschwinden. Nach der Opera- 
tion wäre also der Zeitpunkt gekommen, in welchem man dıe Produkte der Tumoren be- 
nutzen könnte, um gegen die Rezidive und Metastasen zu immunisieren. Aber wabrschein- 
lich wird es notwendig sein, zur Immunisierung gegen ein Karzinom nur die gleiche Art 
zu benutzen, zumal die parasitire Wirkung für Sie Immunisierung nicht in Betracht 
kommen kann. Die Stoffe sind jedenfalls verschieden, je nachdem sie aus einem Platten-. 
einem Zylinderzellenkrebse, einem Mamma- oder Pankreaskrebs usw. herstammen. Gegen 
jede Art von Karzinom wird nur das Produkt der gleichen Art wirksam sein. Ist dies 
richtig, dann kann man daran denken nach Exstirpation eines Krebses, falls er gross ge- 
nug ist, gerade seine Produkte zu der nachfolgenden Immunisierung zu verwerten. 
| v. Boltenstern (Berlin). 


54) H Ribbert, Menschliche Zellen ale Parasiten. Deutsch. med Woch. 1907, 
. 9. (Aus dem path. Institut der Universität Bonn). 

Als die Grundlage für die selbständige Existen’fähigkeit der Markzellen für die 
Ablagerung und ungeheure Wucherung in allen Organeu, für die in diesen Erscheinungen 
sich kundgebende parasitäre Lebensweise muss die Zellenausschaltung mit dem geweb- 
lichen Zusamm angesehen werden. Myelogene Leukämie ist also nichts anderes als 
perse Wucherung aus dem Markverband ausgeschalteter Marksellen, tymphatische Leu- 

ig nichts anderes denn die Wucherung von ausgeschalteten 8 en lymphatischer 
Organe.!) Der Typus des parasitären Wachstums menschlicher Zeilen sind die malignen 
Tumoren. Die Zellen des Karzinoms wachsen in den Spalten des Gewebes, ohne irgendwie 
su dessen Bestandteilen in eine innere funktionelle Beziehung zu treten, als fremde Ge- 
bilde, unabhängig vom Interstitium, von der Emährung abgesehen. Sie liegen lose in den 
Räumen und hängen mit der Wand in keiner Weise zusammen. Sie sind wanderfähig 
ynd äussern durch isoliertes Vordringen ihre Selbständigkeit. Ihre Verbreitung im Körper 
erfolgt. auf passivem Wege, durch Verschleppung mit dem Blutstrom. An dem neuen 
Ort vermögen sie zu existieren und zu wachsen. Auch die Übertragung auf andere In- 
dividuen vermigen: sie auszuhalten. Dem Tumor benachbarte Elemente nehmen niemals 
am seiner Vergrisserung teil, alle Geechwtilste wachsen aus sich heraus. Die Krebszellen 
sind also parusitär wachsende Lebewesen, welche von echien Parasiten sich durch nichts 
anderes unterscheiden, als dass sie nicht wie sie aus der Ausseuwelt stammend, sondern aus 
dem Organismus selbst. Die Tumorzellen verhalten sich genau nach Art von Parasiten, ihre 
Lebensweise ist durchaus eine parasitire. Der Körper bietet ihnen lediglich den Boden 
für ihre Existenz. Geschwülste sind demnach parasitäre Wucherungen ausgesehalteter 
Zellen. Diese Erklärung ist in der Hauptsache identisch mit der für die Leukämie ge- 
gebenen. Auch die Leukämie ist daher zu den Tumoren zu rechnen.!) Karzinom ist die 
parasitäre Wucherung ausgeschalteter Epithelien. v. Boitenstern (Berlin). 





1) Diese Ansicht, die sich der von K. Ziegler jüngst ausgesprochenen annähert. 
erklärt auch die malignen Hyperplasien für echte Tumorbildungen und setzt voraus, dass 
die metahyperplastischen Leukämien, bzw leukämischen Hyperplasien wirkliche Verschlep- 
pungemetastasen setzen, gibt somit die Errungenschaften der Kundrat-Paltaufschen 

eststellungen auf; andererseits lässt sie unerklärt, weshalb die malignen Hyperplasien im 
Gegensatz su anderen echten Geschwülsten lediglich elektiv in den hämatopoetischen O+- 
ganen und den leukozytoplastischen Geweben parenchymatüser Drüsen, Schleïm- und Ober- 
häute ihre freigewordenen Stammzellen ablagern. Sie sieht die Ursachen der leukämiseben 
Wacherung in einer Gewebsveıvandlösung, ohne damit die pseudoleukämische Wucherung 
2. erklären, und obwohl diese Gewebsverbandlösung nicht Ursache, sondern nur erst Folge 
der Wucherung und Ursache allenfalls der sckundären Metastasierung ist. (P.) 
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547) Georg Schöne, Untersuchungen iver Karsinomimmunität bei Mäusen. 
Minch. med. Woch. 1906, Nr. 51. 


Eine präventive Immunität gegen epithelale Miusctumoren lässt sich durch wieder- 
holte Injektionen eines Breies aus grussen Mäusewbrronen erzielen. Einspritzungen von 
embryonalen Mäuseorganen (Leber, Hoden: raben, wena uberhaupt, sehr viel weniger immu- 
nisierend gewirkt, ebenso 5 Tage alte Hülnerembryonen. Aus diesen Versuchen ergibt 
sich. dass es eine Immunität gegen Mäusekarzinom gibt, welche nicht spezifisch genannt 
werden kann, jedenfalls nicht durch Parasiten oder deren Stoifwechselprodukte hervorge- 
bracht wird. Ob sie identisch mit der auf eine fumorinjektion folgenden ist, bleibt 
ebenso zu entscheiden wie die Frage, ob die Immunität nicht etwa als eine zelluläre oder 
histogene zu verstehen und mit den Erscheinungen ia Beziehung zu bringen ist, welche 
Ehrlich unter dem Namen der atreptischen Immunität zusanımengefasst hat. 

v. Boltenstern (Berlin). 


648) A. Sticker, Übertragung von Tumoren bei Hunden durch den Geschlechts- 
akt. Berl. klin. Woch. 1900: Nr. 49. 


Nach des Verfassers früheren Versuchen gibt es maligne Tumoren, welche von In- 
dividuum auf Individuum experimentell übertragen werden können. Es braucht demnach 
nicht jedes Sarkom und Karzinom seinen Ausgang unbedingt von irgend welchen Körper- 
zellen des Erkrankteu zu nehmen. Bisner ist eine spontane Uebertragung aber nicht be- 
obachtet. Verfasser ist zunächst an die prinzipielle Lösung der Frage gegangen, ob 
Tumorzellen, welche sich durch TUlzeratioı von den Muttergeschwülsten losgelist haben, 
noch intakt sein können und nicht durch vorhandene Entzündungen und Jauchungen eu 

-hädigt werdeu, dass ihre Wachstums- und Wucherungsfähigkeit verloren gegangen 
ist. Ein vierfaches Experiment hat entschieden, dass auch aus ulzerierenden Tumoren 
lebende, zu progressivem Wachstum befähigte Geschwulstzellen in die Aussenwelt ge- 

n können. In zwei weiteren Fällen gelang es. heim Coitus mit der an Vaginal- 
sarkom leidenden Hündin durch Kontakt Penissarkome bei den männlichen Tieren zu er- 
weugen. Diese bein: Tiere erhobenen Befunde berechtigen zu der Annahme, dass manche 
in der Literatur mitgeteilten Fälle von spontanen Kontaktübertragungen maligner Tu- 
moren beim Menschen nicht anders zu deuten sind. v. Boltenstern (Berlin). 


544) A. Sticker, Infektiôse und krebsige Geschwülste an den äusseren Ge- 
echlechteorganen des Mundes. (Langenbecks Archiv f. klin. Chirurgie). Band 
, 1906. 


Die hetreffenden Rundzellsarkome können bei dem einen Hunde spontan zurück- 
gehen, während sie bei andern Hunden zu progressiver Geschwulstbildang mit malignen 
Verlauf und letalem Ausgeng führen. 

Spontan geheilte Tiere sind gegen weitere Uebertragung unempfänglich; es ist 
also aktive Immunität zustande gekommen. Pappenheim (Berlin). 


550) L H. Hallioen, Théorie karyogamique du Cancer. Journal de Physiologie 
et de Pathologie générale. Une revue. No. 2, 15. Mars 1907, pages 272—284. 
Sabrazés (Bordeaux). 


551) Marianne Plehn, ÜberGeschwülste bei Kaltblütern. Gesellsch. f. Morphologie 
u. Physiologie in München. XII. 1906. (s. Münch. Med. Wochenschr. 1907. Nr. 7. 
S. 345) (ef. ferner Ztsch. £ Krebsforschung. 1906. IV.) 


Besénders interessant war eine Geschwalst am Ovarium des Frosches. 

Schnitte durch den Tumor erinnerten an den Bau eines embryonalen Froschovariums; 
an gewissen Stellen bestanden Analogien zur Umbildung von Keimzellen zu Oogonien und 
Oozyten, indem dort die grossen Parenchymzellen der Geschwulst jungen, aus Keimzellen 
entstandenen Oogonien gleichen. Während aber am Ovarium die Oogonien wenigstens 
zum Teil zu Oosyten reifen, reift keine Geschwulstzelle zu Oozyten heran; sie fahren fort, 
sich immer weiier als solche zu teilen, ohne sich zu differenzieren. Sic behalten also em- 
bryonalen Charakter, besitzen andauernde Teilungsfähigkeit, können sich aber nicht aus- 
differenzieren. In diesen: Sinne allein sind es anaplastische Zellen. 

Die Geschwulst entstand in der Gegend des sog. Bidderschen Organs. Dasselbe 
beherbergt stets, auch bei allen männlichen Tieren, unreife Eizellen, bleibt somit danernd 
funktionsunfähig oder verursacht bei männlichen Kröten einen Kryptohermaphroditismus. 
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Verfasserin meint. dass die Entstehung der Geschwulst eine Art missglückter Versuch 
sei, sich aus dem weiblichen Organ in ein männliches umzubilden, wobei die Keimzellen 
zwar ihre weibliche Differenzierungsanlage aufgaben, es aber doch nicht bis zu einer männ- 
lichen brachten, sondern auf indifferentem Stadium stehen blieben. 

Nach R. Hertwig kann bei vielen Fröschen ein Wechsel des Geschlechts statt- 
finden, indem bei den zu Weibchen bestimmten Tieren die Geschlechtsdräse sich (wie hier} 
zu einem funktionsunfi n indifferenten zelligen Organ zurückentwickelt, indem sich dann 
die Eier weiterbilden resorbiert werden, während ein neuer Schub von Bamenzellen ge- | 
bildet wird.) Es befindet sich also Achon normalerweise € die Keimzelle der —— in labilem 

ustand u on auf exogene oder entogene Reise in merkwürdiger Weise reagieren. 
Entsprechend ist das Entstehen der vorliegenden Geschwulst aufzufasseu. Vielleicht war 
im vorliegendes Falle das Unterbleiben der normalen Drüsensekretion, d. h. der Eiablage 
ein solcher pathologisch-hyperplastischer Reis. 

Die gereizten Parenchymzellen in Zustand anhaltender krankhafter l'berernäbrung 
durch aktiven Affiux versetzt bzw. infolge fehlerhafter hypernomer oder heteronomer in- 
terner Sekretion, geraten in den Zustand plastischer Überreizung, d. h. der nulimitierter 
Hyperplasie. Es kommt su abnormer ver Wucherang der Keimzellen. 

Pappenheim (Berlin). 


552) Cramer, Transplantation menschlicher Ovarien. Münch. med. Wochenschr. 
1906. Nr. 39. S. 1906. 


Wegen Osteomalazie extirpierte Ovarien wurde einer sterilen amenorrhoischen Frau 
eingepflanzt. Der Erfolg war vorzüglich. Vier Wochen nach der gelungenen Transplantation 
frat Star kerwerden der Brüste und Warzen, sowie Menstruation auf. Später sogar ein Abort. 

Pappenheim (Berlin). 


658) C. Parken und 8. Marbe, Die Achondroplasie (mit zwei neueren Beobach- 
en on Achondroplasie beim Erwachsenen). Revista stiintelor modicale, 
NO >). 


| Die Verfasser gelangen auf Grund der Arbeiten verschiedeser Autoren, wie Pierre 
Marie, Poncet und ihrer eigenen, zur Annahme, dass der Zwe chs auf einer Störung 
der Funktion der Drüsen mit innerer Sekretion beruhe, und in dieser Beziehung im An- 
tagonismus mit dem Riesenwuchs stehe. Während beim letzteren e es sich um eine ge- 
steigerte Funktionierung der Hypophysis, der Thymus und der Thyreoidea, bei gleich- 
zeitiger Verminderung oder vollständiger Aufhebung der Funktion der Sexualdrüsen han- 
delt, ist persekretion der S gerade das Gegenteil der Fall, indem es sich hier um eine 
innere ypersekretion der Sexualdrüsen, bei gleichzeitiger Hyposekretion der onisten 
handelt. E. Toff (Brafle). 


554) @. Fiehera, Sulla ipertrofia della glandula pituitaria consecativa alla 
castrazione, Policl. Gaz. med. 1906. No. 6 u. 7.) 


Die interne Sekretion der Geschlechtsdrüse regelt die Funktion der Hypophyse. 
Bei jungen Tieren erhöht die Kastration und Ovariektomie*) die funktionelle Tätigkeit der 
Hypophyse und bedingt Hypertrophie und Hyperplasie derselben mit gieichseitiger abnorm 
starker Entwicklung besonders des Knochengewebes, welche als konsekutive Frage 
dieser Hypophysenhypertrophie und Hyperfunktion zu bezeichnen ist. Die H yee . 
dtirfte also auch normalerweise vorwiegend auf das Knochenwachstum und den. en- 
stoffwechsel wirken. 

Die starke Entwicklung des Fettgewebes dagegen dürfte auf Hypofunktion der 
Schilddrüse bei gleicher Herabsetzung der Scxualdrtisensekretion zu beziehen sein, während 
normalerweise die Geschlechtsdrüse mittels der Schilddrüse den Fettstoffwechsel und assi- 
milatorischen Fettansatz reguliert, aber auch die infolge Geschlechtsdrüseneinschlusses statt- 
habende thyreogene Absonderung oxydierender, die Verbrennung Fermente; 
nach Enfernung der Geschlechtedrüsen (männliche Kastration) oder di der Schilddrüse 
tritt Herabsetzung der Verbrennungsprozesse, Verfettung ein (cf. Myxödem und Chlorose). 

A. Ascoli (Mailand). 


1) Dies Geschehois ist ein Analogon zu der makrolymphoiden Entdifferensierung 
lymphadenoiden oder myeloiden Gewebes bzw. zu der intraparenchymatösen autochthonen 
Metaplasic myeloiden Gewebes zu lymphadenoidem und splenoiden Gewebes zu myeloiders. 

?) cf. aber Einfluss der Kastration bei Osteomalakia (und Uterusmyomen).. 
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555) B. Gierke, Die Persistens und Hypertrophie der Thymusdrüse bei Basedow- 
scher Krankheit. (A. d. pathol Inst. d. Univ. Freiburg i.B.) Münch. med. Wook 
1907. Nr. 16. 

Beide mitgeteilten Fälle verliefen —— . Der Tod trat in 2—3 Jahren ein; ein- 
mal nach vorübergehender Besserung, bis unter Verkleinerung der früher deutlichen Struma, 
rasche Verschlimmerung mit letalem A auftrat. Im anderen Falle erfolgte der Exitus 
am Abend der Operation, durch welche die Struma bis auf */, des linken Lappens exstirpiert 
wurde. Bei der Sektion fand sich beidemale eine beträchtliche Thymushypertrophie, deren 
pau gems der kindlichen Thymusdrüse entspricht. Die Grösse ist so bedeutend, das 

ieht 2,4 mal so gross als zu irgend einer Zeit der normalen Entwicklung, dass man 
nicht von einer einfachen Persistenz der Drüse sprechem konnte, sondern nur von einer 

Hypertrophie. Vielleicht auch war die Rückbildung der Thymus in normale eingeleitet, 

erst im Verlaufe der Krankheit hat sich aus Resten der Thymussubstanz die Hyper- 
trophie entwickelt. Im ersten Fall erinnerte die Zweilappigkeit an den kindlichen Thymus- 
körper, im zweiten war ein giattes, fast kreisrundes Organ vorhanden. Die 

war im ersten Falle nur sehr ing vergrössert und wies neben kolloiden Partien einige 

kolloidfreie papillire Stellen auf. zweiten Falle herrschte noch mehr das Bild der 

Struma colloides, welche zu starker Vergrösserung beider Lappen und seitlicher Kumpression 

der Trachea geführt hatte. Doch waren in beiden nicht die für Basedow als charak- 

teristisch rochenen Veränderungen überwiegend. Es scheint also, dass zwischen 

Thymus und der Struma eine Reziprosität vorhanden ist. 

v. Boltenstern (Berlin). 


566) W. RB. Komp, Deafness in Myxoedema. Brit. Med. Journ., Feb. 16th 1907. 


Deafness was a marked symptom in a women, aged 53, suffering from myxoedema. 
Hearing was restored after thyroid treatment. Goodall (Edinburgh). 


557) J. W. King, Deafness in Myxoedema. Brit. Med. Journ, Mareh 9th 1907. 
A case similar to the above in a man, aged 57. Goodall (Edinburgh). 


558) R. C. Cottell, A Case of Myxoedema following a Gun-shot injury to the 
Neck. Journ. of the R. A. M C. March 1907. 


Myxoedema after a bullet-wound which inflicted injury on tbe left inferior 
cervical ganglion of the nerve comnections on the left side of the thyroid. 
Rapid recevery under took place after 6 years of the myxoodema. . 

Goodall (Edinburgh). 


559) D. Forsyth, Observations on the Parathyroids and accessory thyroids in 
Man Brit. med. Journ. Feb. 16% 1907. 

From an examination of these organs in nearly sixty cases in the human subject, 

end over 70 animal species the author concludes in this preliminary note that the pars 


thyroids have not that physiological value that is often attached to them. 
| Goodall (Edinburgh). 


560) A. B. Ford yet, The Relation of Diet to thyroid Activity. Brit med. Journ, 
March 16th 1907. 

Increase of weight was less rapid in rate fed on milk than in rats fed on bread 
and milk. In milk-fed rats the amount of colloid in the thyroid is large, the cells are 
small, their nuclei deeply stained. In bread-and-milk-fed rats the amount of colloid is 
much less, while in wild rats the thyroid condition seems to be an intermediate one. 
The thyroid gland of rats is extremely susceptible and extremely adaptable to variations 
in diet. Goodall (Edinburgh). | 


561) L. Care, Schilddrüsenresektion und Schwangerschaft in ihren Be- 
siebungen zu Tetanus und Nephritis Experimentelle und kritische 
Beiträge sur Frage der Epithelkörperfunktion. Mitt. a. d. Grenzgeb. d. Med. 
und Chirurgie. Bd. XVIL No. 8/4. 


Verf. schliesst aus Hundeversuchen, dass die Tetanie und Nephritis aicht durch 
Sa Arial! bedingt ist, sondern durch Exstirpation eines notwendigen Minimums 


vom 
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Bei einigen trächtigen Hündinnen blieben ausgedehnte Schilddrüsen- und Epithel- 
körperresektion ohne jeden Einfluss, bei anderen traten vorübergehende Krampie auf. 
Verf. schliesst daraus auf individuell verschiedenes Bedürfnis des Organismus an Schild- 
drüsensubstanz. 

Auch bei Katzen, die fast nie Nebenschilddrüsen besitsen und gegen Schilddrüsen- 
verlust viel empfindlicher sind, ist die Gravidität ohne wesentliche Wirkung. 

Die von Erdheim gewonnenen Ergebnisse der Tetania parathyreopriva erkennt 
Verf. nicht an. Pappenheim (Berlin). 


562) Christiani und Kuranow, Uber funktionelle Hypertrophie überpflanzter 
a risenatiekchen beim Mcnschen Münch. med. Wochenschr. 1906. Nr. 48. 


Nach drei Jahren erschienen die transplantierten Sticke um das Mehrfache ver- 
grüssert und erwiesen sich bakteriologisch ucrmal. Pappenheim (Berlin). 


563) Louise Fassin, Influence de l’inoculation d’extraits thyroidiens sur les 
propriétés actives du sérum. Société de Biologie, 9 Mars 1907, T. LXU, No. 9, 


p. : 

L’injection sous-cutanée de produits thyroïdiens (extrait aqueux du glande fraiche, 
thyroidine de Burroughs et Welcome) est suivie rapidement de l'augnentation de la 
teneur du sérum en aléxine, substance généralement considérée comme jouant un graad 
rôle dans la défense de l'organisme. On peut constater cette augmentation déjà dix minutes 
après l'injection; elle s’acceniue après une heure, atteint son maximum dans les vingt-quatre 
heures; puis la teneur en alexine revient plus ou moins vite à la normale. Il est rare que 
l'effet d’une injection ne dure pas au moins vingt-quatre heures, ou qu'elle dépasse deux ou 
trois jours. L’alexine a été caractérisée par des expériences in vitro d hémolyse d’hematies 
d'espèce étrangère, scnsibilisées par un sérum spécifique chauffé, par la transformation en 
granules de vibrions cholériques sensibilisés, par le pouvoir bactéricide vis-à-vis du bacille 
d’Eberth, enfin, dans certains cas, par l’hémolyse d’hematies étrangères non sensibilisécs. 

J. Jolly (Paris). 


564) Louise Fassin, Influence de l'ingestion de corps thyroide sur les pro- 

priétés alexiques du sérum. Société de Biologie, 16 Mars 1907, T. LXIT, No. 10, 

p. 467. 

Dans une note précédente, l'auteur a exposé les résultats obtenus à la suite de 
l'injection sous-cutanée d’extraits thyroidiens: l’iutroduction de ces produits dans l'organisme, 
par cette voie, est suivie de l’augmentation de la teneur du sérum en aléxine hémolytique 
et bactéricide. L’ingestion de corps thyroide donne des résultats analogues. 

J. Jolly (Paris) 


565) 0. H. Brown and D. R. Joseph, The Influence of Organ Extracts of Cold 
blooded animals on the blood pressure of Dogs. Journ. of Physiology XXXIV. 
Aug. 1 

Extracts of the liver, kidney and sex gland of shark, liver and sex gland of 
squeteague liver of dog-fish, ‘and ovaries and testes of starfish contain substances which 
when injected into the veins of a dog cause a lowering of arterial tension. 

Some of these extracts contain also a variable amount of a substance which raises 
the arterial pressure. Goodall (Edinburgh). 


566) Karakascheft, Weitere Beiträge zur pathologischen Anatomie der Neben- 
nieren. Zieglers Beitr. XXXIX, 1906. 


Wie die leukämischen Erkrankungen konstitutionelle Systemerkraukungen hyper- 
plastischer Natur des leukoblastischen Retikulärgewebsparenchyms sind, und man auch bei 
gewissen Degenerationen des Zentralnervensystems bestimmte Systemerkrankungen unter- 
scheiden kann, 60 haite Wisel bekanntlich für den Symptomenkomplex des Morbus 
Addison eine Erkrankung des chromaffinen Systems (chromaffinen Zellen im Sympathicus- 
gebiet inklusive Marksubstanz der Nebennieren) angenommen. 

Demgegenüber belegt K. seine Ansicht, dass der Erkrankung der Rindensubstans 
der Nebennieren su typischem Morbus Addison führt, mit instruktiven Beitrigon. 

Pappenheim (Berlin). 
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567) A. E. Gullan. Two Cases of Addison's Disease and the effect of the Ad- 
ministration of Suprarenal Extract. Medical Press, June 20th 1906. 
The early administration of suprarenal extract is recommended. 
Goodall (Edinburgh). 


568) J. W. Allan, L Case of Addison’s Disease. II. Aeromegaly with markcd 
glycosuria. ‘Glasgow, Med. Journ. Sept. 1906. Goodall (Edinburgh). 


569) A. Rendle Short, Blood Pressure and Pigmentation in Addison’s Disease. 
Lancet, Aug. 4, 1906. 

The symptoms of Addison's disease are duc to vasomotor paralysis. This is due 
to absence of adrenalin, the normal excitant of the sympathetic nerve endings. The pig- 
mentation is due to vascular relaxation of the skin causing exaggerated functional activity 
of the pigment cells. Goodall (Edinburgh). 


570) M. Gambie, Haemorrhogic acphritis. Degenerated Supra-renal Capsules 
and Skin-bronzing (Addison’s Disease). Intercolonial Med. Journ. of Australasia, 
July 1906. Goodall (Edinburgh). 


571) Mareassiai, Beziehungen der Nebennieren zu Genitalfunktionen und zur 
Nierenfunktion. Lo Sperimentale 1906, Nr. 2. 

Verf. stellte experimentell fest, dass durch Gravidität, Menstruation und Suppression 
der Nierenfunktion unspezifische Veränderungen in den Nebennieren bewirkt werden, durch 
Vermittlung und direkten Einfluss der Nervenäste des Sympathicus abdominalis. 

Pappenheim (Berlin). 


572) A. D. Fordyoe, The suprarenal glands in acute and chronic affections. 
Scot. med. and surg. Journ. May 1906. 


The conditions studied were divided into three classes: A. Cases of acute illness; 
B. Cases of chronic illness with acute terinination: C. Cases of chronic illness without 
acute termination. In children, out of 11 cases in class A, 4 showed extensive medullary 
haemorrhages, and in 1 also small cortical haemorrhages. In 2 cases there was congestion 
and areas of lymphocyte infiltration. 

These 6 cases showed in addition acute cellular changes. Of the remaining 5 cases 
3 showed cellular changes, marked fathy change im the cortex and one no abuormality. 

iu class B 5 out of 1 cases showed acute disintegration of cells. 

Ta class C 4 cases showed fibrosis and fathy changes in the cortex. In adults, 
3 ous of 4 cases in class A showed lymphocyte invasion, one case was healthy. In class B, 
7 out of ten cases showed lymphocyte infiltration. In class C 4 out of 11 cases showed 
Ivmphocyte invasion. Vascular changes in a slight degree were frequent in all classes. 

Fat is specially abundant in chronic cases. Fibrosis was not specially related to 
any of the classes. Goodall (Edinburgh). 


573) J. W. Mett and W. D. Halliburten, The Suprarenal Capsules in Cases of 
Nervous and other Diseases, Journ. of Physiology, XXXIV, 1, 1906. 


The suprarenals have been examined for the presence of adrenalin, for Vulpian's 
colour reaction, and microscopically in 70 cases dying in London asylums. 

The glands were atrophied, degenerated or disintegrated in about half the speci- 
mens and in these adrenalin was absent or present in mere traces. Suprarenal atrophy 
however appeared to be associated rather with the secondary diseases from which the 
patients died than with the original mental or nervous disease. Goodall (Edinburgh). 


574) T. R. Elliet and J. Juekett, Cortex and Medulla in the Suprarenal Glands. 
Journ. of Physiology, XXXIV, Aug. 1906. 


Among mammals the guinea-pig is conspicuous for the sige of its suprarenals, the 
chief bulk being cortex. The medulla grows till puberty in the cat, rabbit and guinea-pig 
aod then remains stationary. The cortex continues to increase. Gestation accelerates the 
gigwth of the gland. In birds however there is no growth after puberts. Compensatory 
hypertrophy is not eusely produced. Four substances indicate secretory activity. ‘These 


are a fatty and a doubly refractive substance, brown granules in the cortex, and fhe 


chromaffine substance in the medulla. The subcutaneous tissue of guinea-pigs is peculiarly 
sensitive to suprarenal grafts which produce oedema and hae ic solution. No other 
animal reacts in the same way. The irritant substance is diffusible and is destroyed by 
heating to 65° C. Goodall (Edinburg). 


575) Babrazds ct Husnot, Hypertrophie et adénomes des surrénales dans la 
sénilité et la cérébro-sclérose lacunaire. (Congrès francais des médecins alié- 
nistes et neurologistes (seiziöme session tenue à Lille du ler au 7 août 1906). 


Résumé: 

On a étudié de divers côtés les rapports de la sénilité avec l’état des surrénales. 
Ges glandes, malgré les assertions de Huschke, loin de participer à Patrophie des divers 
organes, augmentent de poids à mesure qu'on avance en âge. Ixjà en 1864 Mattéi 
abondait dans ce sens. 

Les recherches que nous avons faites sur un grand nombre de sujets nous permet- 
.tent actuellement de nous demander si dans la sénilité prématurée l'augmentation de vo- 
lume et l’hyperfonctionnement des surrénales n’entrent pas dans une certaine mesure en 
jeu. De fait les autopsies confirment cette supposition: les séniles ont de grosses surré- 
pales très fréquemment adénomateuses. Nous vous montrerons les préparations, comme 
exemple à l'appui, d’un cas d’hypertrophie adénomateuse des surrénales avec sénilité pré- 
maturée chez un homme de soixante-cing ans. Il s'agit d’un sujet non syphilitique, ayant 
abusé un peu du vin, anartbrique, marchant à petits pas, dément chronique. L’autopsie 
montre une énorme hypertrophie adenomateuse avec byperépinéphrie et chromaffinite exa- 
gérée de la surrénale droite; dans la surrénale gauche, — un peu plus volununeuse que nor- 
malement — nous avons trouvé une cellule en mitose au niveau de la substance médullaire. 
Il existe une cérébro-sclérose lacunaire avec réaction névroglique intense, avec participation 
du cervelet, de l’épaississement des méninges molles et de l’atheromasie généralisée. Le: 
hypertrophies adénomateuses des surrénales, si fréquentes chez les vie:llards, s’accom ent 
de lésions d'artériosclérose atteignant après les vaisseaux dans }’encéphalc et la ‚ia 
substance nerveuse elle même. Ces hypertrophies peuvent ainsi jouer un rôle prépondérant 
dans l'évolution de la sénilité. Autoréférat. 


576) Frofn et Rivet, Adénome des capsules surrénales et hypertension daas 
"hémorragie cérébrale. Gazette des Hôpitaux, 14 juin 190. 

On sait que la néphrite interstitielle avec hypertension s'accompagne presque tou- 
jours d’une lésion des capsules surr&uales, l’hyperplasie nodulaire ou ad¢nomateuse (Vaquez, 
Aubertin et Ambard) et Vaquez considère cette hype le surrénale comme la cause 
même de l’hypertension Froin et Rivet ont recherché l’état des capsules surrénales et 
de la tension artérielle dans un certain nombre de cas d'hémorragie cérébrale. Sur 7 cas 
mortels, l’autopsie a montré 6 fois des modifications des capsules surrénales allant de la 
simple hyperplasie nodulaire histologique à l’adénome le plus typique. La plupart de ces 
inalades présentaient une hypertension manifeste. Dans le seul cas où les capsules étaient 
normales, il n'y avait pas d’hypertension. De plus, dans les cas où il y avait hypertension 
et hyperplasie surrénale, le foyer hémorragique était plus important et plus étendu. Il 
semble dunc qu’à côté des lésions artérielles et résales il faille faire une place à Mbyper- 
tension et à P’hyperfouctionnement surrénal dans la production de i’hémorragie cérébrale. 


Aubertin (Paris). 


577) A. Conti e 0. Curti (Ospitale maggiore Cremona), Potere ipertensivo degli 
estratti surrenali dell’ uomo in alcune forme morbose. (Das Hypertensions- 
vermögen der Nebennierenextrakte bei einigen Krankheiten.) Gazzetta degli ospedali 
e delle Cliniche, No. 12 anno. | 


Die Autoren haben eine Reihe von Nachforschungen über das Hypertensionsvermügen 
der Nebennierenextrakte bei normalen Menschen angestellt, sowie bei Menschen, die infolge 
hypertensiver wie hypotensiver Krankheiten gestorben waren. Zufolge ihrer auch mittelst 
experimenteller Proben bei Tieren kontrollierter Untersuchungen sind gie zu folgenden 
Schlüssen gekommen: 1. Die Nebennieren behalten noch nach dem Tode (zirka 24 Stunden) 
ihre physiologischen Figenschaften bei. 2. Es besteht kein merklicher Unterschied uuf den 
Druck, gleichgültig, ob die Extrakte von Individuen herstammen, die infolge von Hypo- 
tensivkrankheiten oder infolge von Hypertensionskrankheiten gestorben sind. 3. Das 
Hypertensionsvermögen ist gering oder gleich Null bei Infektionen mit sehr heftigem Ver- 
lauf oder bei der Nekrose der Nebenniere. A. Ascoli Mailand). 


— 458 — 


578) L. D’Amato e V. Fagella (Mediz. Klinik Neapel), Della natura e del “signiti- 
cato delle lesioni aortiche prodotte dagli estratti di capsule surrenali. 
(Ober die Natur und die Bedeutung der durch Nebennierenextrakte hervorgerufonen 

Aortenläsionen.) Giorn. internas. d. sciense mediche, Anno XXVIJ, S.-A. 


lm ersten Stadium werden die Muskelfasers der Media, hierauf auch die elastischen 
Wasern angegriffen, bis suletst mehr oder weniger ausgedehnte nekrotische Herde der 
Media auftreten, die verkalken. Auch durch subkutane Verabreichung von Paraganglin und 
Adrenalin ist dasselbe zu erzielen. Die Aortenlüsionen unterscheiden sich von der mensch- 
lichen Arteriosklerose und sind wahrscheinlich auch von der arteriellen Hypertension unab- 
küngig. Wahrscheinlich handelt es sich um eine direkte toxische Wirkung auf die Ge- 
flsswandung. Ausser diesen Läsionen der Gefässwandung wird ‘durch wiederholte Injektion 
von Nebennierenextrakten noch eine anhaltende Hyperotension hervorgerufen. 


scoli (Mailand). 


579) L.D’Amato (Mediz. Klinik Neapel), Sulle alterazioni prodotte dagli estratti 
di capsule surrenali nei vasi sanguigni ed in altri organi. (Über die von 
Nebennierenextrakten in den Blutgefilesen und anderen ee on hervorgerufenen Ver- 
änderungen.) Giorn. internaz. d. scienze mediche, Anno 


Die bekannten Gefässwandläsionen treten auch bei Puraganglindosen auf, die keine 
Minpirackerhohung bewirken. Ausser der Aorta bieten, wenn auch in geringerem Masse, 
is und die Cavae Nekrosen der Muskelfibrillen, und ähnliche Herde konnten 
Sach im Myokard und in der Wand des Magendarmkanals nachgewiesen werden. 
A. Ascoli (Mailand). 


580) Luigi d’Amate, Weitere Untersuchungen fiber die von den Nebennieren- 
extrakten bewirkten Veränderungen der Blutgefässe und anderer Or- 
gane. Berl. klin. Wochenschr. 1906, No. 33/84. 


Wenn man Kaninchen Paraganglin auf dem Verdau e eingibt, lange Zeit 
hindureh und in n Gaben, so erzeugt man in der Aorta tisch verkalkte umd 
denjenigen identise e Herde, welche man mittelst Nebennierenextrakten auf endovenösem 
3. erhält. Das Paraganglin, in dieser Weise in der Dosis von je 10 Tropfen ein- 
n, steigert den arterideen Druck nicht, so dass anzunehmen ist, dass die Verletsun- 
gen er Aorta nicht die Wirkung der arteriteen Hypertension sind. Die auf endovendsem 
ege oder auf „dem Vert Verdauuagew ege für für Zeit in grossen Dosen eingeführten Neben- 
wierenextrakte beschränk hädliche nicht al allein auf die Aorta, sondern 
greifen auch andere in ihre ‘des Kreislauts Mt re Gewebe an. Die Lungenarterien 
zeigen manchma! zerstreute nekrotische Herde in ihren Wänden. Die Hohlvenen weisen 
eine nicht umbedeutende Nekrose und Herde der glatten muskulüsen Fasern ihrer Wände 
auf, Das Myokard zeigt sehr hervortretende Verletzungen seiner gestreiften Fasern. 
Kaum abechitzbare Verletzungen finden sich in den mittleren Häutchen der sekundären 
Arterien im Häftgelenk. Ausser in der Aorta findet man in keinem Segment des Kreis- 
laufs Niederschläge von Kalksalzen. Auch der Magen und der Darm zeigen deutliche 
mekrotische Veränderungen ihrer muskulösen Häutchen, besonders wenn das Paraganglin 
auf dem Verdauungswege eingeführt wurde. Weniger hervortretende, aber immerhin merk- 
bare Verletzungen kann man auch in einigen Bündelchen der muskulösen Fibrosellen der 
Blase beobschten. Die Veränderungen der Aorta sind unstreitig weit hervortretender als 
ene, welche man in anderen Segmenten des Kreislaufs und in anderen Organen beobachtet. 
ist zweifelhaft, ob dies dem hohen Druck, welchem die Wände der Aorta unaufhôürlieh 
ausgesetzt sind, oder einer dynamisch enérgischeren Wirkung des Paraganglins auf die 
Wände der Aorta zuzuschreiben ist. v. Boltenstern (Berlin). 


581) Tarantial, Über Aortenveränderungen, bedingt durch das Paraganglin 
avale. 11 Policlinica, Juli 1906. 

Zuerst hatte Josué durch das Adrenalin bewirkte Aortenläsionen beschriehen und sie 
mit der Atheromatose der Menschen identifiziert. 

Manche Autoren beschuldigen hierbei die Konstriktion der Vasa vasorum und die 
dadurch bedingte Ernährungsstörung der Media und Intima, andere die chronische Erhöhung 
des Blutdrucks. 

Verf. hält die Veränderungen von der humanen Arteriosklerose verschieden, nimmt aber 
mit Damato eine elektiv toxische Wirkung auf die Muskulatur der Media an. 

Pappenheim (Berlin). 
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582) C. Boveri (Pathologisches Institut, Pavia), Contributo allo studio degli ate- 
romi aortic: sperimentali. (Beitrag zum Studium der experimentellen Aorta- 
atherome.) La Clinica Medica Italiana. No. 1 anno XLIV. 


Der Verf. hat sich mit der Frage der experimentellen Arteriosklerose beschäftigt 
und indem er Kaninchen mit Adrenalin, mit Digitoxin uud Strophiantin, mit Blei, mit 
faulenden Substanzen und Tabak behandelt, kommt er zu folgenden Schlüssen: Das dem 
Kaniuchen in die Vene eingespritzte Adrenalin erzeugt in der Aorta atheromatoese Pro- 
zesse, die man bci jungen Kaninchen nicht beobachtet, die aber bei den erwachsenen 
konstant sind. Die gleichzeitige Einspritzung von Adrenalin und Amylnitrit oder von 
Adrenalin und Opothyroidin hat gleiches Atherom zur Folge. Bei Kaninchen, die mit 
Digitoxin oder Strophantin behandelt wurden, wurde kein Aortaatherom bevbachtet. Blei 
erzeugt mit der Zeit atheromatöse Aortaherde bei den Kaninchen, die mit dieser Subetanz 
vergiftet wurden. Aortaatherome gelang es dem Verf., bei mit faulenden Eiweisssubstanzen 
und Tabak vergifteten Kaninchen zu erzengen. Die histologischen Veränderungen sind 
fast alle zu Lasten der tunica media und der intima, welche sich zuerst verdichten, dann 
in zweiter Linie gehen sie regressiven Prozessen entgegen und alsdann findet die Bildung 
der atheromatösen Herde statt. Betreffs der Pathogenese dieser Veriinderung-n schreibt 
der Verf. eine grosse Bedeutung der arteriellen Hypertension zu. doch kommt auch die 
toxische Wirkung in Betracht, welche in gewuser Fällen dazu dient, die Genese der 
Arteriosklerose zu erklären. Der Verf. glaubt, dass der anatomisch-pathologische Prozess 
dea experimentellen Atheroms gleich ist dem menschlichen. der geringe Unterschied, der 
sich vielleicht zeigen könnte, ist in erster Linie den verschiedenen pathogenetischen Ur- 
sachen und in zweiter Linie den verschiedenen Entwicklungestadien de» Prozesses zu- 
zuschreiben. A. Ascoli (Mailand). 


583) 0. Torri (Institut med. Pathologie Pisa), Nuovo contrihuto alla studio delle 
lesioni pseudo-ateromatose in seguito ad iniezioni intravenose di adrena- 
lina. (Neuer Beitrag zum Studium der pseudo-atheromatösen Läsionen intolge intra- 
venöser Adrenalineinspritzungeu.) Ja (lin. Moderna. Jhrg. XII, No. 29. 

Verf. injizierte jeden zweiten Tag 3 Tropfen 1/,%9 Adrenalinlösung und tötete die 

Tiere nach 8—10—12 Kinspritzungen. Aus seinen Untersuchuugen schliesst der Vert. 

dass intravenöse Arrcnalineinspritzung selbst minimaler Dosen eine Alteration der Acrteu- 

wände hervorruft. Mikroskopisch liessen sich mehr oder weniger ausgeuchnte Kalk- 
ablagerungen unterschciden, unter welchen die Ader pergamentartige Konsisteuz und 

Ausschen besass. Die Venenphänomene hetreffen sowohl die Muskelfasern als die elastischen 

Fasern. Rings um das nekrotische Gewebe macht sich Bindegewebswucherung geltend 

und in der Media eine Neubildung von Muskelfssern urd elastischen Fasern, welche einen 

reparierenden Prozess bedeutet. Verf. nimmt an, die Lesion hätte ihren Ausgangspunkt 

in den regressiven Zerstörungen der Media, denen ciue Neubildung in Media und Intima 

folgt. Verf. schliesst seine Arbeit, indem er einen Vergleich anstellt zwischen der uthero- 

matösen Lesion, welche man beim Menschen, und jener, die man beim Tiere beobachtet. 
A. Ascoli (Mailand). 


584) A. v. Koranyi, Verhütung der durch Adrenalin vcrursachten Arterio- 
sklerose durch Verabreichung von Jod. (Orvosi Hetilap. 1906, Nr. 43). 


Kaninchen wurden in 2—3tägigen Intervallen mit intravenösen Injektionen vou 
Adrenalin (0,15 ccm) behandelt, bei gleichzeitiger subkutaner Injektion von 2cem 1)%/,igen 
Jodsipins. Während die nicht mit Jod behandelten Tiere die Josuésche Aortaerkrankung 
bekamen, blieben die Jodtiere gesund oder zeigten die betretfende Eıkrankung in geria- 
gerem Masse. Da das ‚Jod sowohl auf die erbte Arteriosklerose wie auf die nicht mit ihr 
ideutische Adrenalin-Gefäxserkraukung moderierend und vcrhütend einwirkt, so scheint es, 
dass der eigentliche Angriffspunkt des ‚Jod dic gemeinsame Causa praedisponens beider 
Erkrankungen ist, nämlich der schwankende Blutdruck, der in beiden Fällen durch Jod 
gemässigt wird, Pappenheim (Berlin).'} 


685a) A. v. Kordnyl, Über die Wirkung des Jods auf die durch Adrenalin er- 
zeugte Arterionekrose. Dtsch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 17. 

23 Kaninchen erhielten m 2—4tigigen Intervallen intravenüse Adrenalinjektionen 

(0,15 gi der Parke Davisseben oder Richferschem Lösung. Sechs mit Rüben crnährte 


1) Nach dem Referat im Zentralhl. f. Pathologie 1907, 3. 141. 
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Tiere magerten auffallend weniger ab als die 17 mit Hafer ernährten und ertragen die 
Adrenalimbehandlung länger. 11 Tiere wurden ausserdem mit Jod behandelt: nach jeder 
Adrenalinjektion eine von 3 ccm 10°, Jodipin. Nach einer gewissen Anzahl von Injek- 
tunen wurde von jeder Reihe je ein Tier getötet. Bei der Sektion zeigten die allein 
mit Adrenalin behandelten Tiere mehr oder weniger zahlreiche und ausgedehnte Aneı- 
rysmen, nes, Erweite en oder sonstige Veränderungen an der Aorta, währen 
der culeren' Reihe die Aorta” meist unverändert war. Die Adrenalin-Arterionekrose kann 
also durch gleichseitige Jodbehandlung wirksam bekämpft werden. 

v. Boltenstern (Berlin). 


586) Piero Boveri, Uber die Wirkung des Jods auf das durch Adrenalin er- 
seugte Atherom der Aorta. D med. Wochenschr. 1906, Nr. 22. 


Aus den Versuchen scheint in Übereinstimmung mit denen Koränyis ein günstiger 
Einfinuss der Jodbehandlung auf das durch Adrenalin bei Kaninchen hervorzerufene Atherom 
der Aorta hervorzugehen. Zwar ist er nicht in so ausgesprochenem Masse ne getreten 
wie in den Versuchen Koränyis. v. Boltenstern (Berlin). 


587) L. Leek and M §. Fleisher, Über den Einfluss von Jodpräparaten auf die 
durch Adrenalininjektion hervorgerufenen Gefässveränderungen. Dtsch. 
wed. 'Wochenschr. 1907, Nr. 10. 


Das Zustandekommen der Gefässveränderungen wird durch präventive und gleich- 
seitige Joddarreichung nicht verhindert, durch grössere Dosen gelegentlich sogar nstigt. 
Eher sehien Rhodankalium präventiv zu wirken. Pappenheim {Berlin). 


588) W. T. Cummius and P. 8. Storch, Experimental arteriosclerosis by adre- 
nalin inoculations and the effect of potassium jodid. Univ. of Pennsylv. 
med. bull, July 1906, XIX, Nr. 5. 


Jodkali verhftet präventiv das sonst auf Adrenalininjektion hin eintretende Ent- 
stehen von Arterioskleose; gegen bereits entwickelte Sklerose scheint es ohne Erfolg zu 
sein. Pappenheim (Berlin). 


589) Frits Falk, Über Adrenalinverinderungen an den Gefässen und deren 
experimentelle Beeinflussung. XXIV. Kongress f. innere Medizin. 1907. 


Die durch intravenöse Adrenalininjektionen hervorgerufene Arterionekrose kann durch 
Mitinjektion von verschiedenen Substanzen an ihren Entstehen gehemmt oder gehindert 
werden. Diese hemmende Wirkung wurde experimenteli nachgewiesen bei Injektionen von 
mässigen Mengen junger Bouillonkulturen von Staphylococcus aureas, von Terpentinöl, von 
Aleuronat. von abgetôteten Staphylokokkenleibern, von Pyozyaneusproteln. Hierher gehören 
auch Jodipin und öl 

Entsprechend der diesen Substanzen gemeinsamen positiv-chemotaktischen Eigen- 
schaft muss der Satz aufgestellt werden, dass allgemeine Hyperleukozytose das Auftreten 
der Adrenalinnekrosen an den Gefässen hemmt. Die gleiche Wirkung scheint auch erhöhte 
Lymphsptilung im Organgewebe zu haben. 

wird der histioide Gefässprozess selbst nach kurzer. Injektionszeit enorm 
gesteigert durch subkutan eingebrachte, hauptsächlich nekrotisierend oder toxisch wirkende 
Körper wie Krotonöl, Gummigutti und Staphylokokkusgitt. 
re Blutdrucksteigerung ist für das Zustandekommen der Gewebsveränderungen 
in der Media als prädisponierendes oder präparatorisches Moment notwendig. 

Ks lässt sich der Effekt der Adrenalininjektionen in Nachahmung der Wirkung ihrer 
beiden Komponenten, der blutdrucksteigernden und der toxischen, in ähnlicher Weise er- 
zielen durch mechanische Erhöhung des arteriellen Druckes und durch gleichzeitiges Ein- 
verleiben einer schädlichen Substanz. (Eigenbericht). 


590) Klieneberger, Über die Wirkung von Nebennierenpräparaten auf die 
Kaninchenaorta bei gleichzeitiger Anwendung von Jodoform oder Jod- 
kali. Zentralbl. f. innere Medizin. 1907. No. 11. 

Aus 39 Tierversuchen schliesst Verf., dass Jod subkutan keine Atheromatose setzt 
und auf den Effekt simultaner Paranephrininjektion ohne Einfluss ist. 
Pappenheim (Berlin). 


Potia haematologica. IV. Jahrgang. 3. 30 
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591) R. de Bevis, De la décapsulation du rein dans le traitement de l’éclampeie. 
La semaine médicale, 6 mars 1907. 


. 692) H. Vaques, Eclampsie puerpérale et tension artérielle. La Semaine médicale, 
No. 11, 18 mars 1907. 


Dès 1897 Vaquez et Nobécourt ont insisté sur l'hypertension des éclamptiques. 
Dans la grossesse et l'accouchement normaux, il n’y a pas d’hypertension, en dehors 
des efforts du travail et de la délivrance, due aux suites de couches pas plus qu'il n'y a 
d’hypertension de la grossesse. L’hypertension est pathologique: elle s'accompagne d’une 
accentuation du 26 bruit aortique, d'une augmentation légère de la matité aortique sur le 
bord droit du sternam, d’une hypertrophie ‘ardiaque (surtout du cœur gauche), assez souvent 
d’un bruit de galop. L’hypertension à la radiale (20—25 ctm. de pression par ex.) peut 
annoncet l'accès d’éclampsie). L’hypertension règle le pronostic immédial de l’éclampsie. 
L'hémi-anopsie, l’amaurose éclamptique sont subordonnées à l'hypertension plutôt qu'à 
l’urémie; de même les hémorrhagies éclamptiques qui peuvent atteindre tous les viscères. 
Il se produit aussi des modifications d'ordre mécanique et presque instantanée dans la circu- 
lation rénale. Il y a là une sorte d'éclipse des fonctions rénales par ischémie momentanée. 
De même le foie. 
| Une théorie pathogénique définitive de l’eclampsie ne saurait être que celle qui 
donnera la raison des crises vasculaires hypertensives constituant l'essence même de l’affec- 
tion: accès convulsifs ct modifications viscérales. Les troubles des glandes vasculaires (corps 
thyroïde, capsules surrénales et organes chromaffines sont sans doute à l'origine de ces ac- 
idents. Sabrazés (Bordeaux). 


593) M. Bessi, Nebennieren und Osteomalakie. Zentrbl. f. Gynäknl. 1907, Nr. 3 u.4. 


Verf. beschreibt einen Fall von Osteomalakie, der in wunderbarer Weise durch 
7 subkutane Adrenalininjektionen (von je '/, cg Adrenalin in einer einpromilligen Lösung) 
sur Heilung kam. Pappenheim (Berlin). 


594) T. R. Elliett and H. E. Durham, On subcutaneous injections of adrenalin. 
Journ. of Physiology XXXIV. Oct. 1906. 

Observations were made on cats. 

Examinations at different intervals showed that there was no trace of anti-adrena- 
lin present in the blood. No substance was found which either exerted an abnormal in- 
fluence on the blood vessels of normal cats or which made them less responsive to the 
action of adrenalin. 

. Possibly the failure to produce an anti-adrenalin in cats may not apply in other 
animals, Adrenalin is absorbed from the alimentary canal. Goodall (Edinburgh). 


595) J. D. Cameron, On the methods of standardising suprarenal prepara- 
tions Proc. Royal Soc. Edinburgh XXVL 1906. 


The colorimetric method is not reliable with weak or impure solutions. The effect 
on the pupil of the frog’s eye gives uncertain results, The determination of the minimum 
effective dose on the arterioles of the perfused frog is tedious and uncertain: on an 
average 0.1 per million produces un effect. The determination of the minimum effective 
dose in causing a rise on the blood pressure of the atropinised rabbit yields fairly satis- 
factory results. Adrenalin, suprarenalin and hemisene all give a precisely similar result, 
0.0003 mg. per kilo. of body weight, or 0.0006 per million of the rabbit’s blood causing 
a distinct rise in the blood pressure in the rabbit and 0.012 mg. per kilo. of body weight, 
or 0.24 per million, of the blood causing a rise in the cat. 

The most satisfactory method is the determination of the dose just sufficient to 
antagonise 0.6 mg. of nitroglycerine. Of adrenalin 0.1075 mg. is sufficient. 

Goodall (Edinburgh). 


596) Rad. Ehrmann, Zur Physiologie und experimentellen Pathologie der 
Adrenalinsekretion. Arch. f. exp. Path. u. Pharmak. Bd. LV. S. 1. | 


Die Adrenalinsekretion geht konstant, nicht intermittierend vor sich. Sie wird 
durch Pilokarpin und Atropin nicht ausgesprochen vermehrt oder vermindert. Bei der 
anatomisch durch Diphthenetoxin hervorgerufenen Veränderung der Nebennieren ist die 
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nicht vermindert, sondern meist sogar etwas verstärkt. Starke Erhöhung 
oder Herabsetzung des Bintdruckes tibt keine Rückwirkung auf die Grösse der Sekretion 
aus. Sie ist bei den verschiedenen Tierarten verschieden stark, Das Kaninchen führt in 
seinem Nebennierenvenenblut Adrenalin in einer Konzentration die, zwischen 1:1 Mill. und’ 
1:10 Mill liegt. Bei den zur Untersuchung verwendeten Tierarten, Kaninehen und 
Katzen, besteht ein Parallelismus zwischen der (irösse der Adrenalinsekretion und der 
Empfindlichkeit gegenüber den Wirkungen der Substanz. v. Boltenstern (Berlin). 


697) ML Garnier et P. Shaon, Ve l’aetion de l'hypophyse sur la pression arté- 


rielle et le rythme cardiaque. Journal de Physiologie et de Pathologie géné- 
rale, n° 3, 15. mars 1906, p. 252—297. | 


Les lobes d’hypophyse de bovidés étaient hâchés et mis à macérer dans la solution 
physiologique de Nail. On injectait la macération filtrée au bout de 20 heures à des 
lapins dont on prenait la pression artérielle avee le manomètre de François-Frarick. L'ex- 
trait de lobe antérieur n’a aucun effet. Celui du Icbe postérieur augmente la pression, 
ralentit jes battements cardiaques et en accroît la force, qu'il provienne du taureau ou 
de l'animal chatré. L'intégrité des pneumogastriques est nécessaire pour que l'extrait hypo- 
physaire produise tous ses effets. 

Or histologiquement le lobe antérieur est formé de cellules épithéliales et semble 
être la partie sécrétante et fonctionellement importante; le lobe postérieur est conjonctivo- — 
pévroglique. Cependant, au voisinage de la tente interlobaire ou paranerveuse, se trouve 
constamment autour du lobe postérieur, une couche de cellules épithéliales qui existe 
chez les bovidés, le mouton et le chien, mais est moins nette ches l’homme. Est-ce aux 
extraits des cellnles de cette couche qu'il faut attribuer l’action sur le cœur et la pression 
artérielle? Silvestrini le pense après avoir expérimenté sur cette couche. 

Sabrazès (Bordeaux) 


698) E. A. Schäfer and P. J. Herring, The action of Pituitary Extracts upon 
the Kidney. Proc. Royal Soc. B. LXXVIL, 1907, p. 571. - 


Intravenous injections of saline extract of the infundibular part of the pituitary 
body produce dilatation of the kidney vessels accompanied by an increased flowd of urine; 
i.e. the extract has a diuretic action. With the first injection this is accompanied by 
@ rise in blood pressure. Subsequent injections lead to diuresis attented by a fall of blood 
pressure. The diuresis is independent of the effects on blood pressure. It is produced by 
a special constituent and persists after the extract has been treated by pepsin or per- 
oxide of hydrogen which have, the effect of abolishing the rise in blood pressure. Extracts 
of the anterior part of the pituitary body exhibit no physiological activity. 

The infundibular part of the gland produces an internal secretion which is ancil- 
lary to the renal functions. Goodall (Edinburgh). 


599) Gemelli A. (Rezzata) Brescio Contributo alla fisiologia deli ipofisi (Bei- 
trag sur Physiologie der Hypophyse). Archivio di fisiologia. Vol. III, fase. I. 


Nach Behandlung von Versuchstieren (Kaninchen, Meerschweinchen, Mäusen) mit 
Toxinen (Diphterietoxin, Pyozyaneustoxin), mit virulenten Bact. coli, mit chemischen Sub- 
stanzen (Oleum camphoratum, Terpentinöl, Chiniuum bisulfaricum etc.), konnte bei denselben 
H lasie der Hypophyse nachgewiesen werden, welche namentlich durch das Auftreten 
von Karyokinesen bei den chromophilen Zellen charakterisiert ist. 


A. Ascoli (Muiland). 


600) C. Paulesco, Physiologie de l'hypophyse du cerveau. Comptes rendus de 
l’Académie des sciences, séance du 4 mars 1907. . 


Chez le chien et le chat, en se donnant du jour, grâce à une double trépanation 
temporale, on peut opérer sur l’hypophyse. L’ablation totale entraîne la mort en 24 heures. 
Le lobe nerveux peut être enlevé sans danger. La couche corticale du lobe épithélial 
ne saurait être détruite en totalité sans que la mort en résulte. 

| Sabrasès (Bordeaux). 
601) Garbini G. (Monicomio dell’ Umbria Perugia), La structura e la funzione 
dell’ ipofisi in aleune form graci congenite ed acquisite di psicipatia 


(Struktur und Funktion der Hypophyse in einigen schweren angeborenen und akqui- 
rierten Psychopathien). Rev. patol. nervose e mentale 1905, N. 10. 


30* 
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Auf Grand mikroskopischer Uatersuchungen von 17 an verschiedenen Psyschopaties | 
leidenden Individuen schliesst Verf., dass der vorherrschende Sekretionstypu: der granulir | 
ist und dass das Sekretionsprodukt der Hypophyse keinen Einfluss auf den Trophismu 
ausübt. Die Kolloidsubstanz dürfte ein normales Sekretionsprodukt der Hypophyse sein 
und scheint die Ausscheidung sowohl in der Form von Körnern wie in jener von P 
somen stattzufinden. A. Ascoli (Mailand) Eigenbericht. 


602) Fichera, G., Sulla distruzione dell’ ipofisi (Zur Zerstörung der Hypopbhyw). 
Sperimentale. Inst. f. alle Pathologie, Rom. Jahrg. LIX, H. 6. 


Nach ausführlicher Musterung der Literatur zieht Verf. die cigenen Versuche über 
die Folgen der totalen Zerstörung der Hypophyse an 40 Hühnern wieder. Die Tiere 
wurden bis 4 Monate nach der Operation beobachtet, der Operationserfolg autoptisch 
makro- und mikroskopisch kontrolliert und erwies sich in 4 Füllen durchaus vollständig. 
Das Gesamtergebnis der Versuche ist, dass die Hühner die vollständige Zerstörung der 
Hypophyse vertragen und keine typischen Nah-, noch Fernwirkungen aufweisen; junge 
Tiere scheinen eine Entwickelungshemmung oder -verzögerung zu erfahren; doch bedarf 
diese Tatsache zu ihrer Erhärtung noch zahlreicherer Belege. A. Ascoli (Mailand). 


603) Byrem Bramwell, Acromegaly. Large Tumour of Pituitary Body. Pi- 
tuitary Tumour; no acromegaly. Clinical Studies. IV. July 1906. 
Goodall (Edinburgh). 


6041 Ballet et Laignel-Lavastine, Um cas d'acromégalie avec lésions hyper- 
plasiques du corps pituitaire, du corpsthyroide et des capsules surrénales 
Nouvelle Iconographie de la Salpetrière. Mars-Avril 1906. 


Les lésions étaient les suivantes: hypophysite parenchymateuse hypertrophigue; 
cirrhose thyroidienne hypertrophique: cirrhose surrénale hypertrophique avec adénomes. 
Les auteurs considèrent l’hyperhypophysie comme nécessaire pour réaliser l’acromégalie. 
mais elle n’est pas toujours suffisante: très souvent la thyroïde est elle aussi hyperplasiée, 
et l’on connait les rapports fonctionnels qui l'unissent à l'hypophyse. Les rapports entre 
Vhypophyse et les surrénales sont de même ordre, et dans le cas présent, hyperplane 
adénomateuse de ces glandes prend une signification pathologique moins du fait même de 
son intensité que de sa coexistence avec un processus analogue dans la pituitaire et la 
thyroïde. Aubertin (Paris). 


605) Pel, Acromégalie partielle avec infantilisme. Nouvelle Iconographie de la 
Salpétriere Janvie: 1906. Aubertin (Paris). 


606) Raphaël Pirone, L'Hypophyse dans la rage. Archives de Médecine oxpérimen- 
tale et d’Anatomie pathologique. No. 5. Septembre 1906. p. 688 —- 64. 


Réaction inflammatoire avec éléments lymphoides et plasmazelicn chez le chicn. Les 
altérations sont plus marqués que chez le lapin. Sabrazès (Bordeaux). 


607) Louis Rénon et Arthur Delille, Sur quelques effets opothérapiques de 
l'hypophyse. Société de thérapeutique. 22. janvier 1907. | 


Emploi de la poudre séche totale d’hypophyse de boeuf (10 centigr. matin et soir): 
ralentissement du pouls, élévation de la tension artérielle, réveil de l’appétit, sommeil plus 
réparateur. La maladie de Basedow est ‘améliorée par cette médication. 

L’hypophyse sèche associéc à l’arsenic et aux sels de chaux agit favorablement chez 
les tuberculeux. | 

Cette médication opothérapique serait utile dans la myocurdite typhique. 

S'inspirant de la thèse récente de Thaon (Thèse de Paris, 1907, L’hypophyse à l'état 
normal et dans les maladies) qui a montré avec M. Garnier que l'extrait hypophysair 
(lobe postérieur ou glandulaire ne comprenant que de rares vésicules colloïdes) etait hypo- 
tenseur et qui a fait une étude précise des caractères histologiques ds» l’hypo- et de 
Vhyperfoucticonement de la glande, L Rénon et Arthur Delille font un schéma de 
l'insuftisarce hypophysaire qui comprend l’hypotension, la tacuycardie, l’insomnie, 
Vinappetcnee, les sudations avec bouffées de chaleur. — Sabrazes (Bordeaux). 
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608) Peham, Über Fütterungen mit Ovarialsubstanz sum Zwecke der Be- 
einflussung der Gesehlecbtsbildung. Monatsschrift f. Geb. u. Gyn. Bd. XXV. 
. 4 p. 

Peham liess aus den Ovarien geschlechtsreifer Feldhasen und Kaninchen Tabletten 
herstellen, deren jede einem Övarıum entsprach. Damit wurden eine Reihe weiblicher 
Kaninchen lange Zeit hindurch täglich gefüttert und dıere Fütterung wurde bei den von 
diesen Tieren geworfenen Jungen in zweiter und dritter Generation fortgesetst. Es zeigte 
sich, dass dadurch weder die Entwicklung der Genitalorgane noch das Gesehlechtsverhältnis 
der von diesen Tieren geworfenen Jungen auch nur un geringsten beeinflusst wurde. Auch 
durch die Fütterung dieser Ovarintabletten an einem Bock wurde bei Paarung desselben 
mit einem nicht gefütterten und mit einem mit Ovarintabletten gefütterten Weibchen das 
Geschlecht der Jungen nicht nachweislich beeinflusst. 

Felix Heymann (Charlottenburg -Berlin). 


609) E. v. Bergmann, Die Todesursache bei akuten Pankreaserkraukungen. 
Zeitschr. f. exp. Patholog. u. Therap. 1II. 2. 1906. 


Das Ergebnis der interessanten Arbeit ist folgendes: 

Es geht vom Pankreas selbst die akute tödliche Vergiftung aus, an der viele 
Kranke mit Pankreatitis und Pankreasapoplexie zugrunde gehen; es ist kein Shock. 
Plexusdruck oder Peritonitis das wesentliche zum Tode führende Moment. ‘Eine echte 
Autointoxikation liegt vor. - 

ies gibt aber durch vorbehandelnde Einspritzungen einen Schutz gegen diese Folgen. 

Die giftige Noxe ist enthalten oder entsteht in gleicher Weise im frischen oder 
kranken Pankreas, im Pankreassekret und im Trypsin Grübler. | 

Vorbehandelte Hunde sind immun, wenn eine Autodigestion des. Pankreas sich in 
ihrem Körper vollzieht, sei es als akute Pankreatitis ihres eigenen Organs oder als. Im- 
plantation eines körperfremden Pankreas. Pappenheim (Berlin). 


610) Konrad Helly, Studien aber Langerhanssche Inseln. (Aus d. L anat. Institut 
in Wien). Arch. f. mikrosk. Anat. Bd. LXVIL p. 124. 


Allen Wirbeltiergruppea kommen im Pankreas gelegene sog. Langerhanssche oder 
intertubuläre Zellhaufen zu. Sie sind Organe sui generis und els solche vom eigentlichen 
Pankreas im histologischen Aufbau grundsätzlich verschieden. Ihre besondere Urgannatur 
kennzeichnet sich in. ihrer Entwicklung dadurch, dass sie auf endodermaler Grundlage 
stehend, sich aus noch nicht spezifisch differenzierten Epithelien der Pankreasanlage ent- 
wickeln. Übergänge zwischen Langerhansschen und echten Pankreaszellen sind zu 
jeder Zeit ihrer Entwicklung sowcil wie auch im reifen Zustande bei sämtlicheu Tieren 
ausgeschlossen. Die Ansicht, dass sie eine Art von Reservematerial zur Regeneration der 
Pankreassellen darstellen, ist als völlig irrig fallen zu lassen. 
v. Boltenstern (Berlin). 


611) 8. Vineent and J. D. Thompson, The „Isiets of Langerhans® in the Verte- 
brate pancreas. Journ. of Physioiugy. XXXIV. Aug. 1906 


Tu the vertebrate pancreas there are two kinds of tissue in addition to the ordinary 
symogenous tubules, (1) the leptochrome tissue forming the well-known islets of Langer- 
hans and (2) the bathycrome tissue, represented in mammals for the most part small 
groups of cells or even solitary elements scattered throughout the secreting alveoli. In 
the ox, however, there are occasional definite islets nf this bathychrome tissue. 

In birds reptiles, and amphibians, in addition to the leptochrome islets, there are 
solid masses of celle of quite a different character. These stain very deeply with most 
ordinary staining reagents and are specially marked after fixing with Flemmings fluid. 
These constitute the bathychrome tissue in these animals. We have at present no evi- 
dence that it undergoes changes under different physiological conditions. 

The bathychrome tissue has a tendency to form in certain regions a true syn- 
cytium in birds. 

In all the chief groups of vertebrates the leptochrome islets (the known islets of 
Langerhans) frequently show distinct traces of an alveolar arrangement. The solid 
columns composing the islet often show, for example, a double row of nuclei corresponding 
to the position of the nuclei in the secreting tubules. 

l'he islet colamns are frequently in complete anatomical continuity with the sur- 
rounding zymogenous tubules and all kinds of transition forms are common throughout 
vertebre tes. Goodall (Edinburgh). 
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612) à. Horxbelmer, Pankreas und Diabetes. Deutsche medizinische Wochenschrift. 
1906. No. 21. 


Nach Herxheimers Anschauung wohnt den Pankreasazinuszellen ausser der äusseren 
Sekretion auch eine den Kohlenhydratstoffwechsel lierende innere Sekretion inne. 
Nua bilden sich aus dem Pankreasparenchym die Zellinseln, zunächst im embryonalen 
Leben und auch eventuell später. Diese verlieren den Anschluss an die äussere Sekretion. 
Es bildet sich in ihren Zellen die innere um so stärker aus, zumal sie besonders reichlichen 
Kapillaren benachbart liegen. Diabetes tritt dann ein, wenn ein Funktionsausfall vorliect, 
welcher den einen wie den anderen Bestandteil des Pankreas oder auch beide — und wohl 
meist — treffen kann, Der Verlust der Funktion der Langerhansschen Zellinsel wirkt 
dabei stärker. Die Neubildung der Zellinseln etc. bei Diabetes würde dann einen exquist 
regenerstorischen Versuch bedeuten. Wie weit jeder Bestandteil geschädigt sein muss. 
damit Diabetes eintritt, wie weit der eine für den anderen vikariierend eintreten kann, 
lässt sich kaum bestimmen. Hier scheinen Unterschiede zwischen Menschen und Tier mu 
bestehen. Bei erstem scheinen die Zellinseln nicht, bei letztem wohl zu genügen, um. 
wenn sie allein vorhanden sind. Diabetes hintanzuhalten. Die Unterschiede aber sind 
dann nur quantitativer Natur. Ein prinzipieller Unterschied, wie er zwischen Tier- 
experiment und vielen anatomischen Befunden bisher vorzuliegen schien, wäre vermieden. 
Welche Schädigungen überhaupt als das Pankreas angreifend in Betracht kommen. ist 
nicht festzustellen. Mitunter mag Arteriosklerose, wie sie in einem grossen Teil der 
Diabetesfülle, besonders an den kleinen Gefässen des Pankreas gefunden wird, heran- 
gesogen werden können. Diese Veränderung der kleinen Gefässe und Kapillaren könnte 
noch nach anderer Richtung angeschuldigt werden. Bein mechanisch könnte sie bei der 
Annahme einer inneren Sekretion diese hindern. Da diese Veränderungen der Kapillaren 
v eise in den Zellinseln sich finden, könuten aie und in dem Sinne die Skicrose 
dieser besonders schwer wiegen. v. Boltenstern (Berlin). 


613) A. Gilbert et P. Lerebeuillet, Contribution à l'étude de la diathése 
d’auto-infection. Du diabète pancréatique par auto-infection (avee & jig.) 
Revue de Médecine. 10 Novembre 1906. p. 849—869. 


Le diabète, même celui qui est dit arthritique est souvent pancréatique. Les lésions 
demandent parfois pour être dépistées un examen microscopique attentif (sclérose inter et 
intra-acineusc atteignant ordinairement, mais non exclusivement les ilots de Langerhans’. 
C'est une sclérose cananculaire, par auto-infection ascendante due & la prédisposition des 
malades aux auto-infections digestives (polycanaliculites microbiennes). La lésion par- 
créatique, n'est très marquée qu’ à la longue d'où lapparition tardive du diabète qui re- 
sulte de l’hyperfonctionnement du foie. mécanisme par lequel le pancréas produit cet 
hyperfonctionnement du foie n'est pas établi (action glycoso-frénatrice nerveuse? Action 
directe de la sécrétion interne?) 

Inversement on peut théoriquement concevoir l'existence d'un diabète par insuffisance 
hépatique consécutive à l’hyperfonctionnement du pancréas. Sabrazès (Bordeaux\. 


614) &. Zuelser, Experimentelle Untersuchungen über den Diabetes. Berliner 
klin. Wochenschr. 1907. No. 6. 


Verfasser fand bei seinen vier Kaninchenversuchen, dass das Sekret der Nebennieres 
normalerweise durch das Sekret des Pankreas antagonistisch paralysiert wird, so dass de 
Pankreasdiabetes von Mering-Minkowitz eigentlich ein Nebennierendiabetes ist. 

Pappenheim (Berlin). 


615) G. Zuelser, Uber experimentell erzeugte Zuckerkrankheit. Kongress £ 
innere Medizin. 1907. iesbaden. 


G. Zuelzer-Berlin hat sich zu diesem Zweck des Adresialins (Nebenmerensubstass) 
bedient und suchte Parallelen zwischen dem auf diesem Wege erzeugten Diabetes und dem 
Pankreas-Diabetes Minkowskis zu finden. — Es ist dem Vortragenden gelungen, die Adrenalis 
Injektionen, die sonst bei Tieren eine Zuckerausscheidung hervorrufen, durch gleichzeitige 
injektionen von Bauchspeicheldrüsensubstanz zu paralysieren, so dass keine Zuckerausscheidung 
auftrat; ebenso konnte er durch Exstirpation der Bauchspeicheldrüse und gleichzeitige Unter 
bindung der Nebennierenvenen das Ausbleiben einer Zuckerausscheidung konstatieren. Belege 
aus der Literatur, sowie die eigenen Überlegungen führen den Redner zur Ansicht, dass 
für die Entstehung des Diabetes zwischen Pankreas und Nebennieren wichtige Besiehunges 
bertehen müssen. Pappenheim (Berlin). 
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616) 3. B. Charles, On the Treatment of Diabetes with Secretine. Bristol med. 
ehirurg. Journ. Sept. 1906. Negative results in three cases. 


Goodall (Edinburgh). 


617) J. R. Charles, On the Treatment of Diabetes with Secretine. Med. Press. 
Nov. 27th. 1906 


Negative results. Ä ' Goodall (Edinburgh), 


Varia. 


618) Lévy-Bing, Le microorgawisme de la syphilis. Un | volume de 850 pages aveo 
figures et une planche ea couleurs. Paris, O. Doin, édite 


| Babraz ès (Bordeaux). 


619) Benda, Zur Kritik der Levaditischen Silberfärbuug vun Mikroorganis- 
men. Berl. med. Gesellschaft, 30. I. 1907. 


Verfasser polemisiert gegen die Einwände der Siegel-Anhänger und Schaudinn- 
Gegner (Saling, Friedenthal, Schulze). 


Im übrigen erwähnt er, dass sich auch Aktinomyzes vorzüglich nach der Silber- 
methode darstellen lasse. 

Mit Hilfe einer Beize und schwacher Methylenblaufärbung lassen sich ferner Spiro- 
chäten auch in miliaren Gummiknoten der Leber hereditär syphi r Kinder nachweisen. 
Die riesenzellähnlichen Gebilde solcher Gummata bestehen aus dicht verfilzten Haufen vou 
Spirochäten, die mit dem weiteren Fortschreiten des Leukozytenwalles zu Grunde gehen. 


Pappenheim (Berlin). 


620), Diskussion über die Spirochaeta pallida. Berliner medisinische Gesellschaft, 
ebruar-März 1907. 


Aus der interessanten 4wöchigen Diskussion seien hier einige besonders eklatante 
und wichtige Meinungsanschauungen wiedergegeben. 

H n: Die Spirochaeta pallida ist schon von Schaudinn im Venenblnt gefunden 
worden, indem er das Bluttrockenpriparat nach Giemsa fürbte oder den Blutstropfen in 
Formol fixierte und die Schnitte davon nach Bertarelli versilberte. 

Bertarelli hat von der syphilitischen Kaninchenkornea auf Affen geimpft (mit Er. 
folg eines Infiltrats in dem Spirochäten nachzuweisen waren). Diese berimpfung. auf 
Affen gelingt besonders leicht, wenn Generationen hierdureh von Kaninchen auf Kaninchen 
verimpft war. Durch Kaninchenfortimpfung steigert sich die Virulenz des 
Virus, und zwar so, dass er von der zehnten Impfgeneration weiter mit Erfolg sovar 
Meerschweinchen impfen konnte, die gegen direkte anthropogene Über- 
tragung refraktär sind’) Die Möglichkeit, Kaninchen zu infizieren, habe nicht Siegel 
oder Schulze, sondern überhaupt Bertarelli nachgewiesen. Schmorl hat nicht in der 
gesunden Aortawand, sondern bei syphilitischer Aortitis Spirochäten nachgewiesen. 

will in einem gesunden Schweineembryo in den Geweben und in den Blut- 
gefässen Silberspiroehäten nachgewiesen haben. 

Schuster hat jetzt auch im Ausstrich mit Silber durch starke Verdünnung der Silber- 
lösung Spirochäten darstellen können, allerdings nicht pallid&, sondern nur refringentes, 

Benda hat frische Gefrierschnitte, die mit der Silbermethode Syphilis-Spirochäten 
nachweisen liessen, zwischen Deckgläschen zerquetscht, und in diesem Abklatsch nach 
Giemsa-Spirochäten nachgewiesen. 

man Saling nachgewiesen habe, dass die Silberspirochäten keine Nervenfasern 
Bein können, 80 so erklärt er sie für Elastica; muss er die Elastica fallen lassen, so klammert 
er sich an die Randreifen der Erythrozyten, obwohl die Säugetiererytrozyten gar keine 
Randreifen haben etc. 

Blaschko hat in einem Präparat, das sonst völlig frei von Spirochäten war, nur 
zirkumekript, in einem einzigen Lymphgefüssen Spirochäten nachgewiesen. Sie können hier- 
her unmöglich mit dem Mikrotommesser verschleppt sein. Pappenheim (Berlin). 


1) Man könnte also zu etwaigen Versuchen ein antisyphilitisches Immunserun her- 
zustellen, cntweder empfängliche Tiere mit schwächerem Virus inokulieren, oder, erfolg- 
versprechender und oraktiocher, relativ unempfängliche Tiere mit verstirktem Virus. (P.) 


621) Paschen, Lagerung der Spirochaeta pallida im Gewebe. Biol. Abt. des 
Arztevereins Hamburg, 29. L 1907. Siehe Münch. Med. Wschr. 1907, No. 13, 8. 635. 


Vortragender konnte in einem heriditär syphilitischen Kinde intra vitam im Aus- 
strich von Pemphygusblasen sehr zahlreiche Spirochäten, zum Teil in Zöpfen nachweisen. 

Vortragender demonstriert dann u. a. Phagozytose der Spirochäten im Gewebe der 
Nebenniere dieses Kindes innerhalb grosser Makrophagus. In der Lunge speziell ist man 
überrascht über die Menge der mit Spirochätenleichen geradezu gespickten Zellen. Die An- 
nahme hat viel für sich, dass die Spirochäten anaërob sind und in der Lunge durch dic 
Atmung en masse zugrunde gehen, wo ihre Leichen dann um so rascher durch Phagozytose 
eliminiert werden. Werden die Schnitte statt nach Volpino-Boveri oder Levaditi nach 
sonstigen Färbemethoden gefärbt. so findet man nichts von den Zelleinschlüssen. 

Pappenheim (Berlin). 


622) Saliag, Die sogenannte Luesspirochaeta Wien. kl. Rundschau 1906, No. 47, 
Pappenheim (Bertin). 


623) Walter Schulze, Zur Frage der Silberspirochäte. Berl. klin. Wochenschrift 
1906, No. 52. 


Verfasser bespricht die neuesten Untersuchungen über die Syphilisübertragung und 
den Spirochätennachweis und kommt zu dem Schluss, dass seine bisherigen Untersuchungen 
ergeben haben, dass die Lues mit Sicherheit auf das Kaninchen übertragen werden kann. 
In ihm, besonders auch in dem erfolgreich geimpften Auge wie in den luetisch erkrankten 
Organen des Menschen ist der Cytorrhyctes luis Siegel nachweisbar. Die mittelst der Silber- 
methode dargestellten mehr und mehr »piraligen Gebilde in syphilitischen und nichtsyphi- 
litischen Organen sind als Gewebshestandteile zu deuten und zwar in der als 
Nervenfibrillen. v. Boltenstern (Berlin). 


624) Theodor Saling, Kritische Betrachtungen über sogenannte „Syphilis- 
spirochäten“. I. Die „Silberspirochäte“. A. d. Zool. Inst. d. k Univ. Berlin. 
Zentralbl £ Bakter. 1907, Bd. XLIH. 1 —4. 


Saling vertritt nochmals den Standpunkt, dass in der ganzen Streitfrage über die 
Syphilisätiologie, über den Syphiliserreger der springende Punkt der sei, dass die sogen. 
Silberspirochäten überhaupt keine Parasiten, sondern feinste Gewebsfäserchen sind, weishe 
durch den Krankheitsprozess, Mazeration und Schrumpfung deformiert wurden, und in erster 
Linie Nervenfasern, ohne in Abrede stellen zu wollen, dass auch andere Fasergebilde 
zu Verwechselungen Anlass geben können. Er sucht diesen seinen Standpunkt durch ein- 

ehende Besprechung der anderweitig mitgeteilten gegenteiligen Befunde zu begründen. 
Für die Darstellung der Silberspirochäten ist seiner Ansicht nach Mareration nach vorauf- 
gangenem Krankheitsprozess von grundlegender Bedeutung. Auch das Alter der unter- 
suchten Gewebe spielt cine Rolle. Die sog. Silberspirochäten sind in den weitaus grössten 
Mengen bci Foeten und Neugeborenen gefunden. Die Tatsache, dass sich im luetischen 
Gewebe die Nervenfibrillen relativ leicht mit Silber imprägnieren lassen, könne man ev. 
durch die Annahme erklären, dass bei verschiedenen Krankheitsprozessen Stoffe gebildet 
werden, welche speziell auf die Hüllen und Scheiden der Nervenfasern einen lösenden bezw. 
lockernden Einfluss ausüben. Daher können sich in scheinbar intakten Gewebe vereinzelte 
Silberspirochäten finden, die nach dem Einsetzen der allgemeinen Gewebsmazeration in 

ossen Massen auftreten. Selbst wenn die Mazeration soweit gediehen ist, dass auch die 
ibrillen zerstört werden, lassen sich keine Spirochäten mehr nachweisen. Es wäre aber 
ein bis heute einzig dastehender, durch keine ähnliche Tatsache gestützter Fall, wenn man 
behaupten wollte, dass der in abnormer Menge vorhandene Syphiliserreger sich nur in 
einem gründlich mazerierten Gewebe zur Darstellung bringen lasse. Dagegen lassen sich 
Nervenfibrillen besser mit Silber imprägnieren, wenn erst eine Gewebsmazeration voraus- 
gegangen sei. Der im luetischen Gewebe stattfindende Mazerationsprozess veranlarse ausser 
er besseren Farbbarkeit der Nervenfibrillen auch eine feine Zerstfickelung, ihre so auf- 
fallende korkzieherartige Deformation. Für die Nervennatur der Silberspirochäten beweisend 
sei .ferner die Färbung, insofern ein Widerspruch darin besteht, dass in Schnitten ebendei- 
selben Organe, in welchen die „Silberspirochäten“ durch Silber millionenweise hervorzu- 
zaubern sind, mit allen sonst gebräuchlichen und ausgezeichneten Protozoen- und Bakterien- 
farbstoffen sie nicht zur Darstellung gelangen. Überdies sei hinsichtlich des Anssehens 
der pallida eine Beschreibung und spezifizierung von selten ihrer Anhänger in höchst un- 
sureichendem Masse gegeben worden. Betreffend des diagnostischen Wertes de« Spirochäten. 
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nachweises betont ©ving, dass nur in einer geringen Anzahl von frischer Syphilis die 
Spirochäten nachweisbar seien. Selbst wenn positive Syphilis vorliege, kann meist die 
pallida nicht gefunden werden. Ja selbst in den schwersten malignen Formen fehlt die 
pallida gänali Wenn man daher die Spirochäte pallida für den ätiologischen Faktor der 
Syphilis halte, müssten ganz vereinzelte im Impfungrmaterial enthaltene Spirochäten ge- 
nägen, um einen intensiven Impfeffekt zu erzielen. Dagegen aber sprechen die Ergebnisse 
der bisherigen experimentellen Erfahrungen, oder man muss das Vorhandensein einer 
anderen Form der Spirochäten, einen Polymorphismus annehmen. Dazu kommt, dass in 
zahlreichen Fällen der Nachweis von grossen Spirochätenmassen geglückt ist, ohne dass 
Lues vorlag. Das sei der schlagendste Beweis dafür, dass die Silberspirochäte der Lues- 
erreger auf keinen Fall sein könne, dass sie unter Umständen auch im nichtluetischen Ge- 
webe in grosser Menge und Anordnung dargestellt werden könne, sobald nur die Zer- 
setzungsverhältnisse annähernd dem Stadium im luetischen Gewebe entspreche. 

Die Silberspirochäte steht also zur Syphilis in keiner &tiologischen Beziehung. Sie 
sind vielmehr durch den Krankheitsprozess stark deformierte Gewebselcmente. Man findet 
diese Elemente da, wo eine Zersetzung eingeleitet wurde, sei es nun auf künstlichem oder 
noch besser auf natürlichem Wege durch den Krankheitsprozess. Alle die vielen Arbeiten, 
welche den Nachweis von sogenannten Bilberspirochäten im luetischen Gewebe erbracht 
haben, kämen bei der Frage nach der Ätiologie der Syphilis überhaupt nicht in betracht. 
“ Wirkliche echte mittelst Farbstoffen darstellbere Spirochäten bezw. Spirillen seien bisher 
weder in imeren Organen, noch im Blute. sondern nur in den Hautaffektionen und auf 
der Mundschleimhaut geselien worden. wo völlig gleich gestaltete Saprophyten zu finden sind. 

v. Boltenstern (Berlin). 


625) Hans Friedenthal, Welcue Gewebsbestandteile im entzündeten Gewebe 
täuschen Silberspirochäten vor? Berl. klin. Woch. 1907, No. 4. 


Verfasser verlangt, mit Ausschless der Silbermethode zu prüfen, ob konstant Spiro- 
chaete pullida bei jeder Form von Syphilis sich finden lässt. Es müssten jedoch auch die 
negativen Befunde, welche bei Ausschluss der Silbermethoden wohl immer zahlreicher 
würden, mit berücksichtigt werden. v. Boltenstern (Berlin). 


626) Beitzke, H, Zur Kritik der Silberspirochäten. Zentralbl. f. Bakt., I. Abt, 
Orig., 1907 Bd XXXIII, H. 4. 


Beitzke wendet sich gegen die Salingschen Behauptungen, dass der Nachweis der 
Silberspirochäten in Organen mazerierter Foeten nicht beweisend sei. Auch die Einwände 
gegen die in der Kormea erhobenen Befunde seien nicht stichhaltig. Die ätiologische Be- 

utung der Spirochaete pallida sei ebenso fest gestützt wie die des Leprabazillus und der 
Rekurrensspirochite, deren Heinkultar bisher auch nicht geglückt sei. 
J. Citron (Berlin). 


627) Gierke, Zur Kritik der Silberspirochäten. Berl. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 3. 


Verf. opponiert einem Teil der von Schulze und Saling erhobenen Einwände. 
Ausserdem habe Botezat, auf den sich jeue Autoren berufen, an Pripamten des Verf. 
die Anwesenheit der Spirochäten sugestehen müssen. Pappenheim (Berlin). 


628) Max Wolff (Bromberg), Eine Entgegaung auf die Pallidakritik von Herrn 
Saling. Zentralbl £. t. L Abt. Orig. 1907. Bd. XLIIL H.2 u. H. 3. 


Sehr scharf gehaltene Kritik der Salingschen Arbeiten besüglich der Spirochäten- 
frage, die jedoch keine neuen Gesichtspunkte in die Diskussion bringt. 
J. Citron (Berlin). 


629‘ Theod. Suling (Berlin), Erwiderung auf den vorstehenden Artikel des 
Herrn Wolff, betreffend die „Spirochäten“-Frage. Zentralbl. f. Bakt I. Abt. 
Orig. 1907. Bd. XLUI, H. 8. 


Für ein Referat ungeeignet, da im wesentliehen persönlicher Natur. 
J. Citron (Berlin). 
630) Hans Bab, Nerv oder Mikroorganismus. Mönch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 7. 


: Verf. schliesst seine kritische Abfertigung der Spirochätengegner, speziell seine Ab- 
rechnung mitSchulse und Saling, Siegel und Rriedenthal mit den Worten: ,Ebenso- 
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wenig wie Thesing uns damit einen Nährboden für die Spirochätenreinkultur in die Hand 
gegeben hat, dass er behauptete, die Spirochäte wachse in dextrinhaltiger Giemsalüsung, 
ebensowenig werden der Neurologe und Histologe viel Nutzen und Freude an den N erven- 
studien“ Salings haben. Pappenheim (Berlin). 


631) P. Mühlens (Kgl. Instit. f. Infektionskrankh., Berlin), Untersuchungen über 
Spirochaeta pallida und einige andere Spirochätenarten, insbesondere ia 
Schnitten. Zentralbl. f. Bakt. 1907, Bd. XLIX, H. 6 u. 7. 


1. In 22 klinisch sicheren Primäraffekten wurde die Spirochaete pallida regel- 
mässig gefunden, in nicht syphilitischen Schankern keinmal. Ebenso fand sich bei sieben 
nntersuchten syphilitischen Bubonen 6mal ein Schanker. 

2. Der s der Spiroch. pallida ist von den anderen Spirochäten sicher zu unter- 
scheiden. 


8. In allen Fällen liess sich in den Organen sicher syphilitischer Individuen die 
Spirochäte sowohl in nach Levediti gefärbten Schnitten als auch in nach Giemsa ge- 
tärbten Ausstrichen nachweisen. In den Organen nichtsyphilitischer Föten gelang der 
Nachweis nie. | 

4 Bei 18 Paralleluntersuchungen auf Spiroch. pallida und unabhängig davon auf 
spezifische Reaktion der Organextrakte bezüglich der Komplementfixationsme (Plaut, 
Schütze, Citron) fand sich stets ein übereinstimmendes Resultat, der auch dem patho- 
logisch-anatomischen Befund entsprach. 

5. Die nach der Volpino-Bertarelli-Levaditischen Silberimprignationsmethode 
dargestellten Spirochäten sind entgegen den Kritiken Salings, Friedenthals und 
Schultzes Spirochäten, denn mit der Methode lassen sich auch Hühner-, Rekurrens und 
andere Spirochäten nachweisen. Nervenfasern werden mit dieser Methode weit weniger sicher 
dargestellt. Die Silberspirochäten sind auch keine Elastika, die an den Stellen der Silber- 
impriignation, z. B. auch im Gefässlumen der Elastikfarbstoffe niemals ansprechen. 

6. In Präparaten von Kaninchenhornhäuten, die mit syphilitischem Drüsensaft ge- 
impft waren, konnten Spirochäten in Giemsaausstrichpräparaten, sowie lebend in zahlreicher 
Menge nachgewiesen werden. 

7. Auch im Organsaft hereditär-syphilitischer Föten finden sich lebende Spirochäten, 
wie man mit Hilfe der Dunkelfeldbeleuchtung feststellen kann. 


Julius Citron (Berlin). 


682) © T. Schultz, The distribution of Treponema pallidum, Schaudinn 
(Spirochaeta pallida), in the tissues in congenital syphilis. Joumal of med. 
rearch, Vol. XV. 1906, p. 363. 


Der Verf. beschreibt die Befunde in zwei Fallen von hereditärer Syphilis und ist 
der Ansicht, dass der Beweis für die Protozoennatur der Spirochaeta pallida nicht erbracht 
ist. Amberg (Baltimore). 


683) Fouquet, Sur une forme rectiligne de spirochéte pâle. Sa signification 
Son rôle probable dans les lésions. Société de biologie, Paris séance du 
9. Janvier 1907. 

Der Vorfasser hat in den Geweben und Blutgefässen einer Nebenniere grosse Mengen 
geradliniger Spirochäten beobachtet und auch in anderen Fällen von tertiärer Lues diese 
Form gesehen. Er ist daher der Ansicht, dass es sich um eine Spätform der -Spirochaete 
handle, während die spiralige eine Jugendform darstelle. Möglicherweise handelt es sich 
auch um eine Kadaverform. Zwischen diesen beiden Formen man auch verschiedene 
Zwischenformen beobachten. 

Mit Bezug auf die Bildung von Guinmen, spricht F. die Ansicht aus, dass es sich 
hierbei möglicherweise um Gefässverstopfungen durch gradlinige Spirochäten handle. 

E. Toff (Braila). 


634) Arpéd Stemezel, Untersuchungen über die Spirochaete pallida in deu 
Krankheitsprodukten der erworbenen Syphilis. Wien. klin. Wochenschr 
1906, Nr. 52. 


Verf. bevorzugt die von Levaditi-Manuelian angegebene Pyridinmodifikation 
Sie fübrt nicht nur eutend rascher zum Ziel, sondern gibt durch die kaum mehr su 
übertreffende gute Imprägnierung der Spirochäten bei gleichseitig vortrefflicher Differen- 
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merung des Gewebes vo ich klare Präparate. Durch die allmählich sich bessernde 
Technik vermochte Verf. schliesslich in allen daraufhin untersuchten Fällen zweifelloser 
Syphilis die Spirochaeta paitida und swar meist in ganz enormer Zahl nachzuweisen. Die 
Spirochaeten waren stets intrasellalar gelagert. Die Spirochäten gehen unter dem Einfluss 
der lokalen Gewebsreaktion bald de oder ziehen sich in die sie scheinbar schtitzen- 
den Saftbahnen der Epidermis, Epithels, Lymphspalten, Gefässwände usw. zurück. In den 
regionären Lymphdrüsen halten sie sich bei erworbener Syphilis fast ausschliesslich nur 
an die Gefässwände und deren unmittelbare Nähe. Auch unter dem Einfluss beginnender 
Gewebsnekrose scheinen sie zugrunde zu geben oder auszuwandern. In allen syphilitischen 
Effloreszenzen kann man mit nur geringer Ausnahme drei Typen im morphatischen ver 
halten der —— pelt unterscheiden. Der erste mit den bekannten 
steilen und scharfen und zugespitzten Enden herrscht, im Lumen der Lymph- 
und Blutgefässe, und übe im (Gewebe, wo der Spirochätenleib sich ungehindert im 
Reume entfalten kann, bei missiger Spirochaetensahl vor. In den Interspinalriumen, 
zwischen Epithelzellen, im Infiltrat, überall, wo sich die Spirochäten in engen, gewundenen 
Zwischenräumen aufhalten, gehen d die gerade Form, die Regelmiest keit der Windungen 
usw. immer mehr verloren, je is. zahlreicher die Spirochäten sich anhäufen. Der zweite oder 
dritte Typus herrscht vor. ihre Identität spricht, dass es nicht gelungen ist, in einem 
Produkt sekundärer Syphils nach der Silbermethode lediglich nur die eine oder andere 
Form nachzuweisen, und dass in nicht syphilitischen Produkten bisher Spirochäten in dieser 
Typesmischung noch nicht wiesen. sind. Dagegen waren in jedem Präparat mit 
Lachtigkeit äusserst zahlreiche Ubergangsformen nachweisbar. Endlich kann man un- 
schwer eine gewisse e Abhängigkeit zwischen dem Gewebe, in welchem die 
Spirochäten lagern, enge, in welcher sie in den einzelnen Arten angehäuft sind, und 
den vorherzschonden “Formenty pus feststellen. v. Boltenstern (Berlin). 


635) E. Bertarelli (Hyg. Inst., Turin), Über die Transmission der Syphilis auf 
das Kaninchen. Zentralbl £. Bakt. L Abt. Orig. 1907, Bd. XLII, H.2 u. H. 8. 


Es ist möglich, be bei Kaninchen nach Inokulation syphilitischen Materials in die vor- 
dere Augenkammer oder durch Bitzung in die Hornhaut eine Verletzung mit ganz be- 
stimmten Merkmalen zu erhalten. Die Verletzung hat das Aussehen einer parenchyma- 
tösen Keratitis verschiedener Stärke, von einer einfachen Infiltration bis zu stärkster Ke- 
ratitis mit Gefässneubildung und vollständiger Trübung der Cornea. Die Spirochaete 
pallida findet sich besonders hä in der verletzten Hornhaut vor und niemals ausserhalb 
derselben; es ist jedoch auch möglich, Läsionen ohne Spirochäten zu treffen. Wabrschein- 
lich findet zuerst eine Vermehrung der Spi ten statt, und dann tritt die Infiltration 
und Ulzeration ein; darauf verschwinden die Spirochäten nach und nach. 

Die Spirochäten finden sich nur im Bindegewebe der Cornea und haben niemals 
Beziehungen zum Epithel Die primäre Hornhautläsion tritt nach einer Inkubation von 
2—6 Wochen auf. Andere sypbilitische Erscheinungen konnten bei den Kaninchen nicht 
festgestellt werden. Versuche an Meerschweinchen, die gleiche Hornhautinfektion zu er- 
zielen, schlugen fehl Die Frage, ob das tberstehen der Infektion bei den Kaninchen eine 
lokale Immunität der Cornea erzeugt, liess sich nicht mit Sicherheit entscheiden, doch 
besteht eine gewisse Wahrscheinlichkeit dafür. 

Versuche, die Syphilis auf einem anderen Wege auf Kaninchen ru übe 
schlugen fehl, dage en gelang die Serientransmission von Hornhaut zu Horn. 
haut. Hierbei erhält man eine wirkliche Hornhautkultur der Spirochäte. Bertarelli 
ist es bis jetzt geglüickt, die 6. Passage von Kaninchencornea zu Kaninchencornea zu er- 
zielen. Mit einer Hornhaut 4. Übertragung wurde auf peritonealem Wege 
ein Makake erfolgreich infziert. J. Citron (Berlin). 


636) E. Bertarelli (Hyg. Inst., Turin), Das Virus der Hornhautsyphilis des Ka- 
ninchens und die Empfänglichkeit der unteren Affenarten und des Meer- 
schweinchens für dasselbe. Zentralbj. f. Bakteriol. 1907, Bd. XLIII, H. 5. 

Die Syphilis kann beim Kaninchen eine Hornhautinfektion hervorrufen, welche in 
Übergangsreihen übertragbar ist. Bei der Serienimpfung findet eine "deutliche 
Veretarkun des Virus statt, während sich der Befund zahlreicher Spirochaeten 
sonstant erhält. 

' Beim Kaninchen bemerkte Bertarelli 2*/, Monate nach der Infektion der Horn- 

‚haut mit Virus des 6. resp. 7. Passage Lähmungen der hinteren Extremitäten in zwei 

Fällen, eine Erscheinung, die möglicherweise mit der Syphilis zusammenhängt. 
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Mit dem Übergangsvirus kann man bei Makaken typische Haut- und Hornhaut- 
veränderungen hervorrufen. 

In einer kleinen Anzahl von Fällen gelingt es auch. mit Passagevirus bei Meer- 
schweinchen und vielleicht auch bei Schweinen eine sypbilitische Keratitis mit Spirochätep- 
befund zu erzeugen. J. Citron (Berlin). 


637) E. Hoffmann und W. Brüning, Gelungene Übertiagung der Syphilis auf 
Huude. (Aus der Universitäts-Poliklinik für Hautkrankh. in Berlin.) Deutsche med. 
Wochenschr. 1%7. No. 14. 


Bei den beiden Hunden entstand nach Einbringung gequetschter Stückchen mensch- 
licher Primäraffekte zunächst eine starke Reaktiou, nach deren Abklingen eine vom Lambus 
beginnende und nach dem Zentrum tortschreitende Keratitis auftrat Die Inkubation betrug 
im ersten Fall 16 im zweiten 21 Tage. . Klinisch entsprach die Hornhautentzündung ganz 
der mehrfach beschriebenen Keratili» prefunda der Kaninchen und Affen. In dem charakte- 
ristischen Infiltrate vermochten Verff. die Spirochaete pallida im Ausstrich und mit Giemsa- 
färbung nachzuweisen. v. Boltenstern (Berlin). 


638) Sehucht, Zur experimentellen Übertragung der Syphilis auf Kaninchen- 
augen. Miinch. med. Wochenschr. 1907. No. 3. 


Das Virus wird bei der Übertragung auf niedere Tiere derart abgeschwächt, dass 
trotz zahlreicher Spirochaeten Reinokulation sui Alfen meist misslingen. | 
Pappenheim (Berlin) 


639) @. Velpino und A, Fontana, Einige Voruntersuchungen über künstliche 
Kultivierung der Spirochaete pallida (Schaud). Zentralbl. f. Bakt. Bd. XLIL 
H. 7 


Verf. brachten kleine, von lebenden Individucn entnommene Stückchen von Primär- 
affekten, sowie von feuchten Papeln in steriles mrnerhliches Blut, menschliches Blut, das 
in steriler Natronzitratlösung aufgefangen worden war, Blutserum, Aszitesflüssigkeit, Aszites- 
flüssigkeit, versetzt mit 20°/, Fischleim, Kalbsfussgelatine, 'Traubenzucker-Kalhsgelati"e. 
Meist zeigte sich in diesen Nährflüssigkeiten, die 8—40 Tage unter aëroben bezw. an- 
aéroben Bedingungen bei 37° gehalten wurden, sehr bald reichliches Wachstum der 
gewöhnlichen, die Oberfläche der Haut und der nackten Schleimhäute bewohnenden Mikro- 
organismen, während die Spirochaete pallida in der freien Flüssigkeit keine Entwieklung 
erkennen liess. Dagegen war eine in einigen Fällen sehr wesentliche Vermehrung der 
im Innern der Gewebsstückchen vorhandenen Spirochaeten vom 8. Tage der Bebrütung 
ab festzustellen. Die meisten der hierbei zur Beobachtung gelangten Spirochäten er- 
schienen bezüglich der Zahl der Windungen, der Gesamtgrösse ihres Körpers und der 
Färbbarkeit vom normalen Typus nicht wesentlich verschieden. 

Auch in syphilitischen Produkten, in welchen durch die unmittelbare mikroskopische 
Untersuchung Spirochaeten nicht gefunden werden konnten, liess sich nach Bebrütung bei 
37° in Asaitesflüssigkeit, bezw. in mit Gelatine versetzter Aszitestitissigkeit vom 4.—6. Tage 
ab die Entwicklung von anfangs wenigen, später (15.—20. Tag) zahlreichen bis sehr zahl- 
reichen Spirochäten nachweisen. 

Indem die Verf. neben den syphilitischen Gewebsstückchen solche, die von nicht 
syphilitischen Individuen bezw. frischen Leichen herstammten und sicher frei von Spiro- 
chäten waren, in die Nährflüssigkeit brachten, konnten sie feststellen, dass nach einer 
gewissen Zeit der Bebrütung einige Spirochäten von den syphilitischen auf die normalen 
Gewebsstückchen übergegangen waren und sich dort in einigen Fällen lebhaft. vermehrt 
hatten. Versuche, die Spirochäten von diesen in vitro von ihnen befallenen Gewebs- 
stückchen auf neue Stücke frischen Gewebes zu übertragen, blieben ohne Erfolg. 

Leuchs (Berlin). 


640) Brindean et Nattan-Larrier, Les rapports histologiques entre la mére et 

le foetus. Journal de Physiol. et de Path. générale, No. 5, 15 septembre 1906, 

. 877—885. 

è Au niveau des lacs sanguins maternels toute altération du plasmode de la villosité 
fœtale pourra livrer passage aux leucocytes ou aux microbes du sang maternel. Au niveau 
de la caduque des formations fibrineuses séparent les cellules de Langhans des cellules 
déciduales vraies: il y a là une barrière entre les deux organismes; mais, pendant une 
courte période, il y a eu contact immédiate entre les éléments fœtaux et maternels; c’est 
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alors que le Spironema a pu passer du fœtus à la mère. Au cours du remaniement de 
caduque, des bourgeons plasmodiaux traversent son tissu, pénètrent dans les vaisseaux 

maternels et arrivent au muscle uterin; on ignore quelle est l’action de ces cellules ayant 

ainsi pénétré dans l'organisme maternel. Sabrazés (Bordeaux). 


641) Arming, Demonstration der Schnellfärbemethode der Spiroshaeta pallida. 
ÄrztL Verein Hamburg. 22. I. 1907. 


Vortragender demoustriert und cmpfiehlt das Verfahren von Rona und Preiss’), 
das nur zwei Minuten währt und für den Praktiker ebenso handlich ist, wie der Färbe- 
rische Nachweis der Tuberkelbazillen. Pappenheim (Berlin). 


642) Seheresehowsky, Zum Nachweis der Spirochaeta pallida. Deutsche med. 
Woehensehr. 1907. No. 12. 

Von den bisherigen Färbemethoden bewührte sich dem Verf. am besten die von 
Forest je. Folia haematologica, Ref. No. 163). Auch das jüngst beschriebene neue Löffler- 
sche Verfahren mit Arsenbeize gab kaum bessere, Resultate. Da das Forest-Verfahren 
aber 12 bis 16 Stunden währt, war eine Abkürzuug erwünscht. 

‘ Verf. verfährt folgendermassen. 

Vorherige Objekttriiger-Osmierung war unnötig. 

Der (feuchte oder lufttrockene?) Ausstrich wird über Osmiumdämpfen 1 Minute 
lang fixiert, dann dreimal flambiert und mit Giemsamischung (1 Volumen Giemsagemisch, 
8 bis 10 Volumen Aqua destillata) in einer Petrischale übergossen. Diese Petrischale mit 
dem chargierten Objektträger kommt 10 bis 15 Minuten, zugedeckt, aui ein dampfendes 
Wasserbad, wobei gegen Schluss der Färbung frische Giemsalösung zugegeben werden muss. 
Die Präparate sind genügend gefärbt, wenn der Objekttriger auch an unbestrichenen 
Stellen leicht rötlich beschlagen erscheint. 

Verf. hat damit stets positive Befunde erhalten, also Friedenthals Anforderung. 
an dem ätiologischen Wert der Pallida erfüllt. Besonders reichlich waren die Spirochäten 
im Kondylomen, weniger in Papeln; am rarsten in Sklerosen. Pappenheim (Berlin). 


643) M. Stern, Über den Nachweis der Spirochaete pallida im Ausstrich 
mittelst der Silbermethode. (Aus der k. k. dermat. Klin. d. deutsch. Univ. i. Prag.) 
Berl klin. Wochenschr. 1907. No. 14. 


Eine zuverlässige Methode zum Nachweise der Spirochaete pallida mittels Silber im 
Ausstrich-Trockenpräparat ist folgende: 

Die in gewöhnlicher Weise mit dem zu untersuchenden Reizserum beschickten hıft- 
troekenen Objektträger kommen für einige Stunden in den Brutschrank (37°) und dann in 
ein mit 10 proz. wässriger Lösung von Arg. nitric. gefülltes farbloses Glasgefäss, in welchem 
sie einige Stunden bei diffusem Tageslicht — nicht im direkten Sonnenlicht — verbleiben. 
Reduktionen in Pyrogallol und dergl. sind nicht vorteilhaft sondern eher schädlich, Da» 
Präparat nimmt allmählich eine bräunliche Färhung an. Nachdem ein bestimmter Grad 
erreicht ist, wird dbs Präparat in Wasser abgespiilt. Die Form der Blutkörperchen ist 
gut erhalten, sie zeigen eine sehr zarte schwarze Kontur und eine Anzahl feinster Körn- 
chen. Die Menge der Niederschläge ist gering. 

Die Spirochaeten erscheinen tiefschwarz auf blassbraunem oder auf vollkommen 
farblosem Grunde. Sie unterscheiden sich nicht von den durch die Levaditimethode 
im Schnitt dargestellten, nur sind sie im Durchschnitt etwas grösser. Gegenüber den mit 
Giemsa gefärbten sind sie etwas dicker. Höhe und Tiefe der Windungen sind ganz gleich- 
mässig imprägniert. Doch an einzelnen Exemplaren sind die Windungen fast garnicht 
dargestellt. Hiermit ist das letzte Postulat der Pallida-Gegner erfüllt. 

v. Boltenstern (Berlin). 


644) Pasehen, Demonstration gefärbter Spirochaete pallidae. Bakt. Arbeiten 
des Arztl. Vereins. Hamburg. 12. Febr. 1907. Siehe Münch. med. Wochenschr. 1907. 
No. 16. S. 811. 

Die trockenen dünnen Ausstriche werden zunächst in destilliertes Wasser gelegt, 
dann unter Erwärmen 1—2 Minuten mit der alten Löfflerschen Beize (die filtriert sein 
muss) gebeizt und sorgfältig abgespült. Alsdaun 5 Minuten mit filtriertem Anilinfuchsin 
unter Erwärmen gefärbt und abgespült. 


1) Siebe Folia haemat. IE 3. 839. (Schriftl.). 
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Die Spirochäten treten prachtvoll leuchtend rot und deutlich hervor und sind schon 
mit Trockeosystem zu erkennen. An einzelnen Präparaten sind endständige Geiseln zu sehen. 


Pappenhein: (Berlin). 


645) Behmorl, Mitteilung zur Spirochactenfrage. Gesellschaft f. Natur- u. Heil- 
canis zu Dresden. 3. XL 1906. Siehe Münchener med. Wochenschr. 1907. No. 4. 
. 188. 

Aus dem Vortrag sei als interessante neue Tatsache mitgeteilt, dass Dr. Otto, 
bei einer eitrigen Meningitis, die klinisch unter dem Bilde eines schweren Typhus ver- 
laufen war, in den Menıngen und Hirnventrikein Spirillen als einzige Erreger fest- 
stellen konnte, die sich in Bouillon ieicht kultivieren liessen. 

Pappenheim (Berlin). 


616) Mühlens, P. und Hartmann, Max, (Köngl Instit. f. Infektionskrankh.), Berichti- 
gungen zu der Publikation Siegels „Zur Kritik der bisherigen Zy- 
torrhyktesarbeiten“. Zentzalbl. i. Bakt. I. Abt. Orig. 1907. Ba. XL. H. 2. 


Polemik gegen die im Titel angeführte Arbeit Siegels. Zum Schluss betonen die 
Verff., dass sie nach wie vor an der Ansicht festhalten. dass für die Zytorrhykten Siegels 
die Protosoennatur nicht bewiesen sei und dass sich von ihnen nicht zu unterscheidende 
Gebilde auch im normalen Blut finden. Es handele sich wahrscheinlich um Zerfallprodukte 
von Körperzellen, namentlich von Erythrozyten. J. Citron (Berlin) 


647) J. Siegel (Zoolog. Institut Berlin), Experimentelle Studien über Syphilis. 
I. Impfsyphilis der Affen. Zentralbl. f. Bakt. 1907, Bd. XLIIL H. 6 u. 6. 


Vie Resultate der vorliegenden Mitteilung fasst der Autor in folgender Weise 
zusammen: 

1. Die Dbertragsmüglichkeit der Syphilis ist zuerst von mir und Schulze bewiesen 
bewiesen und zwar durch Weiterimpfung auf Affen. Dieses Faktum wurde später bestätigt 
durch Scherber und Neisser. 

2. Es ist zuerst von mir nachgewiesen, dass mit den inneren Organen der mit 
Syphilis geimpften Affen weiter gei werden kann. Später von Neisser bestätz 

3. Subkutane Impfung kann ebenso wie kutane, eine Infektion hervorrufen. 
vielfach kekämpfte Tatsache ist neuerdings von Neigser bestätigt. 

4. Es gplingt, bei zynomorphen Affen, besonders bei Pavianen, sekundäre Haut- 
erscheinungen zu erzielen, sbenso deutlich, wenn auch nicht in demselben Prozentsatze, 
wie bei Schimpansen. 

5. Es kommen bei kynomorphen Affen Erkrankungen innerer Organe, besonders 
der Leber, vor, die vielleicht auf die Impfung zurückzuführen sind. 

Julius Citron (Berlin). 


648) Mühlens, P. und Hartmann, Max, Was wissen wir über die Vakzineerreger? 
Münch. med Wochenschr. 1907. Polemik gegen Siegel (Münch. med. Wochenschr. 
1906. No. 49.) 

Die von den Verff. nach Siegels Vorschrift gefärbten und gefundenen Körper, die 
von den Verff. Siegel vorgelegt worden waren, sind nach Siegels eigenem Ausspruch 
keine Hämokonien, sondern, wie er selbst anerkannte, Zytorrhykten. 

Diese Zytorrhykten kamen aber auch im normalen Blut vor, können demnach nicht 
Erreger von Variolen, Syphilis, Scharlach, Maul- und Klauenscuche sein. 

| Pappenheim (Berlin). 


649) John KR. Bulloch, Notes upon Experiments with Vaccine Lymph. Brit med. 
Journ. Dec. 22. 1906. 


Typical vaccine lesions in rabbits and gumeapigs can be obtained by wesing a de- 
pilatory of 25 to 40 per cent. aqueous sodium sulphide. Typical vaccination was cbtained 
with materia] which had been disliped for eighteen hours. 

The forms of de Korté are neither specific nor even living matter. In 2 per cent 
peptone broth with Bay infusion a cloudiness was obtained when non-virulent streptococci 
were also grown. There were minute bodies in this cloudy arca bat inoculation results 
were not definite. 

Active vaccine rapidly become inest when placed in ceiloidir capsules in the peri- 
toneal cavity of rabbits. Goodall (Edinburgh). 
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$50) Bettmann, Über die Orientbeule. Naturhistor. Medizin. Verein Heidelberg. 
90. XI. 1906. (Siehe Münch. med.“ Wochenschr. 1907 No. 6. S. 289.) 

Vortragender bespricht die Pathogenese, Pathologie und Atiologie der Krankheit 
an der Hand eines demonstrierten Falles und histologischer Praparate. 

Man neigt heute mehr und mehr zu der Anschauung, dass der Erreger durch In- 
sektenstich tibertragen wird. 

Die Arbeiten von W right (1904), Marzinowsky, Herxheimer, Mesnil, Nicolle- 
Remlinger konnten in ihren Fallen Protozoen nachweisen Wright hat in seiner 
grundlegenden Arbeit dem fraglichen Parasit den Namen Helcosoma tropicum beigelegt. 

vorhegenden Fall enthielten von dem Infiltrat ausgesickerte und ausgepresste Bluts- 
tropfen im hängenden Tropfen und Trockenpräparat eigenartige Gebilde, die sich nach 
Romanowsky-Giemsa und Leishmann, sowie nach Pappenheim färben liessen. 

Zum ‘leil liegen diese Gebilde in eigenartigen yrossen Bindegewebszellen mit 

kugeligen, schwach färbbaren, exzentrischen Kernen, zum Teil in polynukleären Leukozyten. 


Die Gebilde sind fraglos Protozoen und zeigen weitgehende Ähnlichkeit mit den Erregern 
der Kalan-azarkrankheit. Pappenheim (Berlin). 


651) E. W. van den Borne, Über Spirochaeta pallida bei der Framboesia tro- 
pica. (Spirochaeta pallida Castellani). Nederl. Tijdschr. v. Geneeskunde. 1906. IL No. 13. 
Die Krankheit beginnt mit extragenitalem Primäraffekt an Waden oder Lippen 
(Uleus, Papel, Bläschen). Nach 3 bis 5 Monaten makulöse Sekundäreruption, später papu- 
Idee Framboesien. In zwei Fällen gelang es dem Verf., im Magensaft der Stigomoya fasci- 
nata aus der Umgebung von Framboesiekranken lebende Spirochaeten vom Pallidatyp 
nachzuweisen. J. Hekman (Groningen). | 


652) M. Mayer, Spirochaetenbefunde bei Framboesia tropica. (Deutsch. med. 
Inst, fe 4 Schifis: und Tropenkrankheiten in Hamburg.) Deutsche med. Wochenschr. 
1 0. 

In fünf Füllen von tropischer Frambösie (aus Ceylon und Ostafrika) ist es gelungen, 

im Safte geschlossener junger Papeln die von Castellani entdeckte der Spirochaete 
Schaudinn nahestehende Spirochaete pertenuis nachzuweisen. Dieser Spirochaete 
dürfte ätiologische Bedeutung für die Framboesia tropica zukommen, Ein Nachweis in 
Schnitten nach der Levaditischen Versilberungsmethode ist bisher nieht gelungen. 
v. Boltenstern (Berlin). 
653) Benhofl, Über Lapine. Arztl Verein zu Marburg. 16.1.1907. (Münch. med. Wochen- 
schrift, 1907. No. 8. 8. 391). 

Vortragender hatte bekanntlich in der Variolavakzine der sog. Kalbslymphe spiro- 
chatenfd Gebilde nachgewiesen (Hyg. Rundschau, Nov. 1906). Dieselben stammten 
aus dem Kondenswasser einer Vakzineimpfung auf Blutager. Bonhoff hat jetzt die 
gleichen Gebilde auch aus einer Kultur (Kaninchenserum mit geriebener Kaninchenoberhaut 
anaérob gehalten) von „Lapine“ erhalten. Er hält sie für blosse bestimmte Entwicklungs- 
stadien des Erregers, möglicherweise degenerativer Natur. Lapinepusteln erzeugt man 
nach der von L. Pfeiffer und Voigt empfohlenen Modifikation des von Chantemesse 
und Guérin 1901 empfohlenen Verfahrens auf der rasierten und geschmirgelten Rücken- 
haut der Kaninchen. 

Zum Unterschied gegen die Kalbsvakzine erzeugt die Lapine bei Kindern reizlose 
Pusteln bei erhöhter Virulenz des Muterials. Dagegen ist die Wirksamkeit bei Wieder- 
impfungen gering und das Material weniger haltbar. 

Vortragender betont, dass auch bei Prowaczek sich eine schraubige 3-Form in 
ganz der gleichen Weise abgebildet findet, wie Bonhoff sie jetzt wieder gefunden hat. 

Pappenheim (Berlin). 


654) P. V. Jesierski, Versuche von Übertragung der Lepra auf Tiere. (A. d. med. 
Klin. d. Univ. in Zürich). Deutsche med. Wochenschr. 1907. 16. 
In Übereinstimmung mit den Befunden der meisten früheren Autoren konnten auf 
den bekannten Wegen positive Überimpfungen von Lepra auf Tiere nicht erzielt werden, 
ebensowenig wie bei veränderter Versuchsanordnung. v. Boltenstern (Berlin). 


655) Hess und Römer, Ubertragungsversuche von Trachom auf Affen. (Arch. f. 
Augenheilk. LV. 1906.) 
Trachom ist auf Affen mehrfach hintereinander übertragbar. Dar unbekannte Virus 
filtriert nicht durch Berkefeld-Kerzen. | + Papp heim (Berlin). 
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656) Celli, A. und De Blasi, D. (Hygier. Inst., Rom) Etiologia dell’ agalassia 
contagiosa delle pecore e capre. (Atiologie der ansteckenden Agalaxie bei 
Schafen und Ziegen). Annali d’Igiene spermentale. XVI. Jahrg. 2. Heft. 


Die Agalaxie der Schafe und Ziegen ist eine ansteckende Krankheit, deren Über- 
tragung durch charakteristisch alterierte Milch geschieht. Die Krankheit besteht in einem 
entzündlichen Prozess mit Vermehrung des Bindegewebe, und ihre Lokalisation ist: die 
Euter, die Hornhaut und die Gelenke. Während die Alterationen der Euter rogelmäesig 
erscheinen, stellen sich die Veränderungen der Hornhaut und der Gelenke nur in einzelnen 
Fällen ein. Die Agalaxie kann experimentell mittels des durch Berkefeld und Silber- 
schmidt filtrierten Virus (respektive Milch) erzeugt werden. Die cinzelnen krankhaften 
Symptome können durch direkte Injektionen in die Hornhaut oder in den -Milchgang oder 
durch subkutane Einspritzung hervorgerufen werden; Arthritis und Agalaxie zusammen 
können durch Einspritzungen in die Gelenke erzeugt werden. Las vollständige klinische 
rid der Krankheit wird erzeugt, wenn das Gift subkutan, ins Auge und in die Gelenke 
infiziert wird. — Ausser bei Rindern und Zi kann die Keratitis parenchymatosa auch 
bei Kaninchen durch Injektion des filtrirten Virus in die vordere Kammer hervorgerufen 
werden. 

Derartige Erscheinungen können durch Einspritzung der aus der Milch, von den 
Augen oder den erkrankten Gelenken gezüchteten Bakterien nicht erzeugt werden, ebenso- 
wenig durch Injektion verschiedener löslicher Stoffe. 

Um die Agalaxie im eigentlichen Sinne des Wortes excrimentell hervorzurufen, 
sollen die Injektionen vorzugsweise in die Zitze, in den Milchgang, subkutan und in die 
Gelenke vorgenommen werden. In einigen Fällen genügt auch ein Einreiben der Brust- 
warze mit Virus. Die Agalaxie muss also entweder durch direkte oder indirekte An- 
steckung oder durch Injektion übertrageu werden. Das Gift der Ziegenmilch scheint ex- 
perimentell von dem Virus der Schafmilch nicht abzuweichen, es ist ziemlich labil in 
einem Zeitraum von ungefähr drei Monaten nämlich, schwächt es sich auch unter giin- 
stigen Verhältnissen (15° C.; dunkel) ab. 

®as Virus schwächt sich ebenfalls bei dem Übergang von einem Tiere zum anderen 
von einem Auge zum anderen ab, oder wenigstens wird seine Virulenz dadurch nicht 
erhöht; es erzeugt unter natürlichen Verhältnissen nach überstandener Krankheit eine 
Immunität. 

‘Die Annahme, dass auch experimentell eine künstliche Immunität bervorgerufen 
werden kann, ist noch nicht genügend begründet. Ascoli (Mailand). 


657) Lede, A. Zur Biologie des Erregers der Hühnerpest (Kyanolophia galli- 
narum). (Hyg. Inst. Innsbruck.) Zentralbl f. Bakt. 1907. Bd. XLUI. HL 4. 
Während die meisten Bakterien durch die Einwirkung von Glyzerin ihre Infektions- 
tüchtigkeit verlieren, bewahren Lyssa-, Pocken- und Syphilisvirus lange Zeit in Glyzerin 
ihre Eigenschaften. Bei der Unklarheit, welche über die Ätiologie der Hühnerpest 
‘herrscht, schien es Lode interessant, die Wigkung des Glyzerins, sowie des Chloroforms 
und Toluols auf Hühnerpestvirus zu studieicn. ährend sich für das Glyrerin eine ge- 
wisse Resistenz des Virus nachweisen liess, wirkten Chloroform und Toluol, denen Vakzine 
widerstehen, sehr stark schädigend ein. Die Resultate erlauben demgemäss keine Schlüsse 
darüber, ob die Erreger der Hühnerpest in die Gruppe der Lysea , Pocken- und Syphilis- 
erreger gehören. J. Citron (Berlin). 


658) V. Russ, Beobachtungen über das Virus der Hühnerpest. Arch. f. Hygiene. 
Bd. LIX. 4. 1906. . 

Der unsichtbare eminent virulente Erreger scheint sich an die korpuskulären Ele- 
mente anzuheften. 

Ein Einwandern in die Erythrozyten scheint wenig wahrscheinlich. 

Der Virus lässt sich teilweise durch Zentrifugieren ausscheiden. 

Rizin, Abrin und Saponin wirken auf das Virus cin, Saponin wirkt absolut ver- 
nichtend, Abrin wahrscheinlich. 

Trypanrot ist vhne Einfluss. 

Die aktive Immunisierung hat bis jetzt noch nicht recht zu Erfolgen geführt, doch 
dürfte diese Metlode am meisten Aussicht haben. Pappenheim (Berlin). 


659) Fursenko, B., Über die Negrischen Körperchen im Virus fixe. (Bakteriol 
Instit. Kiew). Zentralbl. f. Bakt. I. Abt. Orig. 1907. Bd. XLIII. H. 4. 
Entgegen den Angaben von Schiffmann und Rongiovanni konnte Verf. mit Hilfe 
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der Henke-Kellerschen Fixierung und der Färbung nach Mann (W'asserblau-Éosin) bei 
allen Untersuchungen des Nervensystems von an Virus fixe gestorbenen Tieren die An- 
wesemheit von Negrischen Körperchen feststellen. J. Citron (Berlin‘. 


660) B. Lipschlits, Zur Kenntnis des Molluscum contagiosum. (Aus d. dermatol 
eyphilit. Abt d. k. k. Krankenhauses Wieden in Wien.) Wiener klin Wochenschrift. 
1907. No. 9. 


Lipechtts hat im Inhalt von sieben einzelnen Molluska kleinste morphologisch 
und tinktoriell wohlcharakterisierte Gebilde gefunden. Bei Untersuchung mit Zeissseher 
Apochromatlinse 2 mm, Apertur 1,30 und Kompensationsokular 4 findet man im ganzen 
Gesichtsfeld punktförmig erscheinende, gleichgrosse, gut gefärbte von dem hellen Unter- 
grund sich scharf abhebende Elemente. Bei noch stärkerer Vergrösserung erkennt man 
rundliche oder auch vollkommen kreisrande, homogen gefärbte, kugelige Gebilde, welche 
keinerlei Eortsätze oder Geisscin aufweisen. In der Regel sind sie einzeln gelegen und 
an Zahl ausserordentlich reichlich. An einzelnen Stellen sieht man je zwei dieser Gebilde 
dicht nebeneinander nach Art des Diplokokkus gelegen, wobei manchmal nur bei schärfster 
Einstellung und ter mikroskopischer Betrachtung die Aufl in zwei gleich- 
grosse Einzelgebilde wahrnehmbar ist. Endlich sieht man auch drei Individuen reihen- 
formig angeordnet, wenn auch selten. Die Grösse beträgt etwa 0,2b u im Durchmesser. 
Tiaktoriell sind die Gebilde dadurch gekennzeichnet, dass sic durch gewöhnliche Färbungen 
entweder garnicht oder überaus blass schattenhaft und in geringer Zahl, hingegen vor- 

lich durch die für die Darstell von Geisseln verwendeten Methoden zur Anschauung 
ge t werden können. Gei ethode nach Löffler, zweistündiges Färben in 
verdünnter Giemsa-Lösung bei 56° und am schnellsten die Methode von Benignetti und 
Gino. Die kleinen Elemente erscheinen deutlich bis leuchtend rot, rosarot bez. bläulich- 
violett. Im nativen Präparat ezscheinen die Elemente bei halbgeschlossener Blende als’ 
kleinste dunkle Pünktchen, im Ultramikroskop als helle, nicht glitzernde, rein weisse, 
rundliche, kugelige, von dem dunklen Gesichtsfeld sehr scharf sich abhcbendo, in der Kegel 
einzeln gelegene hie und da auch zu Diploformen zusammentretende feinste Körperchen 
ohne irgend eine Spur von Bewegung, welche keinerlei Ähnlichkeit mit den lebhaft 
tanzenden und leicht glitzernden Körperchen aufweisen, wie sie bei ultramikroskopischer 
Betrachtung des Blutes Luetischer und Nichtluetischer häufig beobachtet werden. Kontroll- 
versuche mit Vakzine, Kondylomata acuminata und Portiokarsinomen fielen negativ aus. 
Nach der Beschreibung stehen sie auch mit den von Casagrandi im Filtrat von Molius- 
cum contagiosum gefundenen kleinen beweglichen Körpern nicht in Zusammenhang. 

v. Boltenstern (Berlin). 





661) ©. Casagrandi, Sui reperti microscopici dei filtrate di noduli di mollusco 
contagiosa e sulla struttura dei corpuscoli del möllusco. (Über die mikro- 
ischen Befunde in deu Filtraten von Molluscum contagiosum und über die Beschaffen- 

heit der Molluscumkörperehen. Boll. Soc. tra cult. Scien. med. e nat. 1906. No. 5. 


Verfasser untersuchte Filtrate von molluscum contagiosum, welches erst mit Quarz- 
sand feim gerieben und dann durch Berkefeld W., filtriert worden war. Bei den stärksten 
Veri wurden isolierte oder zu kleinen Gruppen vereinigte Körnchen bemerkt, 
in welchen man einen gröberen und einen feineren Teil wahrnehmen konnte, der cine 
lebhafte aber nicht aasschliessliche Brown’sche Bewegung besass. Bei der Färbung des 
Filtrats liessen die Anilinfarben im Stich, hingegen leistete die Giemsamethode und nach 
vorausgehender Behandlung mit Phosphorwolframsäure, auch Fuchsin gute Dienste. In der 
Pulpa des Molluscum zeigten die jungen Körperchen, welche nach Giemsa karminrot gefärbt 
waren, eine verschiedenartige Struktur, die ganz jungen einen körnigen oder knäuelartigen 
oder auch retikulären oder alveolären Inhalt mit Lücken und Vakuolen. 

In älteren Formen fand Verfasser runde und ovale Körperchen, welche in blau 
gefärbt wurden. Im allgemeinen erinnern diese verschiedenen Strukturen an jene der 
Sporozoen, welche sich in den Eingeweiden der Mücken auffinden; damit will aber nicht 
gesagt sein, dass es sich hier um Sporozoen handle. Die in blau gefärbten Fornen haben 

eine bestimmte Struktur. Einige teils in blau, teils in karminrot gefärbte Formen scheinen 
mit den im Filtrat bemerkten Körperchen ıdentisch zu sein. 
A. Ascoli (Mailand.) Autoreferat. 

















-_— +— — 


Verantwortlich für die Schriftleifung: Dr. A. Psppenheim, Berlin-Charlottenburg 
Verlag von Dr. Werner Klinkhardt, Leipzig. Druck von Julius Klinkhardt, Leipzig 


Wir richten an alle unsere 


Herren Fachgenossen im Inter-| our colleagues to su 
esse einer pue pten Bericht-| undertaking by se 
erstattung ebene | early and as promp 


dringende Bitte un unser Unter: 
n durch jedeamalige 


schnellste Ubersendung von ein- | cially dissertations. 


We earnestly beg to request 
our 
sin as | tenir notre entreprise par l’en- 


Nous prions instamment nos 
es de vouloir bien sou- 


voi le plus rapide possible de 


sible, for prompt pu Heation, tout ce qui concerne les tirages 
all reprinted articles and espe- | à part des publications et ausei 


des théses ain d’en obtenir une 


igen Sonderabdrücken 
und besonders auch Disser- 
tationen eût unterstützen 
su wollen beliebe zu 
senden: 


Originalartikel 
powie Sonderabdrücke u. Selbst- 
anzeigen deutschsprachiger 
Literatur, ferner Rezensions- 
exem plare von Monographien 

etc. an Herrn Dr. Pa 
Berlin- Charlottenburg, 
Giesebrechtstr. 20. 


Sonderabdrticke und 
Eigenberichte: 
schweizer Literatur an Herrn 
Dr.O.Naegeli-Naef, Zürich, 

Bahnhofstr, 22; 
holländischer Literaturan Herrn 
Dr. de Haan, Gronin- 

gen, Physiol, Labor. der 
Rijks-Universität; 
ekandinavischer Literatur an 
Herm Dr. O. Schaumann, 
Helsingfors; 
italienischer Literatur an Herr» 
Dr, A. Ascoli, Mailand, 
Istituto sieroterapico; 
russischer Literatur an Herrn 
, Dr. O. , St. Peters- 


burg, Wass. Ostr 11 Linie | 


12/32; 

polnischer Literatur an Herrn 
Dr. St. Klein, Warschau, 
Leszno 17; 

ezechischer Literatur an Herrn 
Prof. Syllaba, Prag, Blu- 
nicka ul, 8; 

magyarischer Literaturan Herrn 

r. Körmöczi, Budapest, 

Josephs-Ring 25; 

rumänischer Literatur an Herrn 
Dr. Toff, Braila; 

jupanischer Literatur an Herrn 
Prof. Fujinami, Ky-o-to, 
Pathol. Institut, 


Expedition. 
Alle Mitteilungen und Wünsche, 
die die Expedition betreffen, 
sind zu richten an den Verlag 
von Dr. Werner Klinkhardt, 
Leipzig, Turnerstr. 22. 


— 


of Japanese to Dr. Fujinami, 


All communications regarding 


prompte relation. 


iginal Articles Nous les prions également 

Orig be sent to . de vouloir bien envoyer les 

Dr. A. Pappenheim Travaux ori ux 
Giesebrechtstr. 20, | gina 


à Mr. le Docteur Pappenheim, 
Derlin- „Charlottenburg. 
Giesebrechtstr, 20. 


Berlin-Charlottenburg. 


Reprints and Author's | Les extraits et les auto- 
Reports: analyses: 


of English and Indian articles |en langue française pour la 


and dissertations to be sent| France à Mr. le Prof. Sa- 


to Dr. A. Goodall, Edin-| brazès, à Bordeaux, 26 rue 
burgh, 7 Mayfeld road; Boudet; 

of American and Canadian to | Pour Ja Belgique & Mr. le Doc- 
Dr. S. Amberg, Balti-| teur Gengou, à Bruxelles, 


Institat Pasteur de Brabant; 

pour la Suisse à Mr. le Docteur 
Naegeli- Naef, à Zürich, 
Behnhofstr. 22; 

en langue italienne à Mr. le 
Docteur A. Ascoli, à Milan, 
via Antonio Lecchi 14 

en e espagnole à Mir. le 
Docteur Ferran, à Barce- 
lone, Laboratoire munici- 


pal 

en langue portugaise, à Mr. le 
Docteur Bettencourt, à Lis- 
bonne, Institut royal de 
Bactériologie ; 

en langue russe à Mr. le Doc- 

4 teur O. Hartoch, à St 

Petersbourg, Wass. Ostr 
11 Linie 12/82; ae I 

en langue naise e 
Docteur fe Klein, à Var- 
sovie, lesano 17; 

en langue bohémienne à Mr. le 
Profess. Syilaba, à Prague, 
Blunicka ul 3; 

en langue roumaine à Mr. le 
Docteur Toff, à Braila. 


more, 1220 Linden Avenue: 


Ky-o-to, Pathological La- 
boratory. 


_: L'expédition. 
Prière d'adresser toutes les 
correspondances concernant 
l'expédition etc. à Mr. le 
Docteur Werner Klinkhardt, 
éditeur, Leipzig, Turnerstr. 22. 


Delivery. 


delivery etc. to be sent to 

Dr. Werner Klinkhardt, 
Publisher, 

Leipzig, Turnerstr. 22. 


Folia haematologica 


Internationales Zentralorgan für 
Blut- und Serumforschung 


— EE 


IV. Jahrgang. Nr. 4. Juni 1907 


gemein 
— — nn — — — — —— — — — — 











— —— — — — — — — — — — — 
— — — — — — — — — — — — — € 





Die Entstehung der polynuklearen Leukozyten. 
Von 
M. Loewit, Innsbruck. 
(Aus dem Institute für allgemeine und experimentelle Pathologie der k. k. Universitat 
Innsbruck.) 
Hierzu 1 farbige Tafel. 


Es ist hier nicht beabsichtigt, in eine eingehende Erörterung des in der 
Überschrift dieser Mitteilung bezeichneten, vielumstrittenen Gebietes der Hämato- 
logie einzutreten, es sollen vielmehr hier nur einige eigene Beobachtungen mit- 
geteilt werden, die für die Frage der Entstehung der polynukleären Leukozyten 
aus den sogenannten Myelozyten einige Berücksichtigung verdienen dürften, d. i, 
jener unter normalen Verhältaissen nahezu ausschliesslich im Knochenmark vor 
kommenden (inde nomen) einkernigen, bereits granulaführenden, selligen Elemente, 
die nicht mehr den typischen Lymphozyten zugezählt, und die gegenwärtig wohl 
übereinstimmend als einkernige bereits granulaführende Vorstufen der aus ihnen 
hervorgehenden gleichfalls gekörnten mehrkernigen Leukozyten angesprochen werden. 

Die Literatur dieses Gegenstandes und der gegenwärtige Stand dieser Frage 
sind in den diesbezüglichen Arbeiten und Zusammenstellungen von Ehrlich'), 
Pappenheim,*) Türk,®) Grawitz,‘) Weidenreich,®) Loewit,®) Micholi,? 
Levaditi®) und anderer eingehend berücksichtigt. 


2) Ehrlichs hämatologische Anschauungen sind, abgesehen von seinen zahlreichen 
Spezialarbeiten, zusammengeinsst in: „Die Anaemie“, I. Abt. in Nothnagels Speziell Pathol. 
u. Therar. Bd. VID. 1. Teil 1. Heft. Wien 1898 und „Schlussbetrachtungen“. Ebend, 
3. Heft. Wien 1601. 

®) Virchows Arch. etc. 1898 Bd. CLI; 1899 Bd. CLVII; 1900 Bd. CLIX, CLX; 
1901 Bd. CLXIV. Atlas der menschlichen Blutzellen. I. Jena 1905. Zeitschrift f. klin. 

Med. Bd. XLVIL 8. 216f. Verschiedene Aufsätze in den Folia haematologica, nament- 
lich I. Bd. 1905, S. 591, 671, 764. IV. Bd. 1907. 8. 1, 141, 160. 

s) Vorlesungen über Kin Hüämatologie. I. Wien 1904. 

4) Klinische Pathologie des Blutes etc. Leipzig 1906. 

5) Verhandlungen der anat. Gesellschaft. 19. Vers. Jena 1905. 8. 71£ 

6) Ergeb. d. allg. Pathol. u. pathol. Anat. VII. 1900. 8. 36f. 

” Folia haemat. 1906. II. 8. 405 f. 

#) Bull. de l’Institut Pasteur. 1903. Tom. IH. No. 19—22. 
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Im wesentlichen geht die Anschauung der meisten Autoren mit mehrfsehen 
Differenzen im einzelnen dahin, dass unter normalen Verhältnissen die gramula- 
führenden polynukleären Leukozyten nur im Kaochenmarke aus den bereits er- 
wähnten mononukleären granulaführenden Vorstufen, den eigentlichen Myelozyten, ge- 
bildot und von hier in die allgemeine Zirkulation übergeführt werden. Nur unter 
pathologischen Verhältnissen können auch andere Organe (Lymphdrüsen, Milz, 
lympbatisches Gewebe der Darmwandung, grosses Netz etc. {Dominici’)] durch 
sogenannte myeloide Metaplasie die Fähigkeit erlangen, Myelozyten und weiterhin 
polynukleäre zekörnte Leukozyten aus den sogenannten ,Grosslymphozyten* 
(Pappenheim)?) zu bilden, die normalerweise mit bestimmten Zwischenstufen nur 
im Knochenmarke in die Myelosyten und weiterhin in polynukleäre gekôrnte 
Leakosyten übergeführt werden. Der inzwischen von Sternberg?) und anderen 
erbrachte Nachweis der Anwesenheit von typischen (og. neutrophilen) Myelozyten 
speziell in der Milz des Menschen unter so verschiedenartigen Verhältnissen, dass 
daraus der Schluss auf die Anwesenheit dieser sogenannten Knochenmarkselemente 
als Bestandteile der normalen Milzpulpa gerechtfertigt erschien, hat diese eben an- 
geführte Auffassung über die ausschliessliche Bedeutung des Knochenmarkes für 
die Entstehung der polynukleären gekörnten Leukozyten unter normalen Verhält- 
nissen bisher nicht wesentlich beeinflusst, vielleicht aber nur deshalb, weil der er- 
wähnte Nachweis doch hauptsächlich an mehr oder weniger pathologisch veränderten 
Milzen vom Menschen erbracht worden war. Schridde‘) konnte sich übrigens 
von der Anwesenheit solcher neutrophil granulierter Myelozyten in den Kein- 
zentren normaler und pathologisch veränderter Lymphdrüsen nicht überzeugen und 
sieht hierin einen der Gründe, um die Abtrennung der Keimzentrumszellen von 
Lympbdrüsen (Lvmphoblasten) von :uslogen Zellen des Knochenmarks (Myelo- 
blasten) zu rechtfertigen. 

Für die Entstehung der polynukleären Leukozyten kommt ausser dem Bildungs- 
modus im Knochenmarke noch die Umwandlung einkerniger Iymphozytärer Zeilen 
zu polynukleären granulierten Elementen, welche den bekannten grossen mononukleären 
Leukozyten und den „Übergangszellen“ im Blute und in gewissen Organen est- 
sprechen, in Betracht. Aber gerade diese Frage gehört wohl zu den strittigsten, weil 
nur schwer erweisbaren Annahmen auf bämatologischem Gebiete; auch Grawitz, °) 
der sich ganz entschieden für eine solche Umwandlung ausspricht, stützt dieselbe 
vorwiegend nur dadurch, dass er die Gründe, welche gegen eine solche Umwand- 
lang angeführt wurden, eingehend widerlegt. Man könnte gegenwärtig mit Leichtig- 
keit eine ganze Reihe untereinander recht verschiedenartiger Anschauungen über 
die Bedeutung dieser Zellen anführen, woraus wohl die Unsicherheit unserer Kennt- 
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1) Arch. de méd. expérim et d’anat. pathol. Tom XIV. 1902. p if. 

£) Vgl. Fol. haemat. Bd. III. 1906. S. 346 u. Anmerkg. 1. S. 380. 

3) Zentralbl. f. allgem. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. XVI. 1905. S. 929. Daselbst 
Literaturangaben der: anderen hierher gehörigen Arbeiten. 

4) Verhandlungen d. XXIV. Kongr. f. innere Media. in München 1906. 8. 573. 

“) Klir. Pathol. d. Blutes. l.c.p. S. 144 f. 
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nisse über diesen Punkt am klarsten hervorgeht. Es gentige, an dieser Stelle auf 
die diesbestigliche Zusammenstellung von Micheli’) und die Untersuchung von 
Levell Guiland*) hinzuweisen, von welchen der letztere sich wieder gegen 
eine solche Umwandlung und für eine selbständige Stellung der genannten Zellen 
ausspricht. : ; 

Es scheint also die grosse und allseits anerkannte, nach der eingangs er- 
wähnten Auffassung ausschliessliche Bedeutung des Knochenmarkes für die Ent- 
stehnng der polynukleären Leukozyten unter normalen Verhältnissen (myelogene 
Entstehung) auch durch den eben erörterten Bildungsmodus dieser Zellen aus ge 
wissen lymphozytären Elementen des Blutes, eventuell der Milz oder der Lymph- 
drüsen nicht wesentlich alteriert worden zu sein. 

Nur Weidenreich®) spricht sich aueh für die Verhältnisse des normalen 
Organismus, ganz entschieden gegen die ausschliessliche Abstammung der poly- 
oukleären granulierten weissen Blutkörperchen aus dem Knochenmarke aus. Wohl 
findet bier eine Umwandlung besonderer Iymphozytärer Zellen in Myelozyten und 
polynukleäre Leukozyten ständig und reichlich statt, aber das dabei beteiligte 
iymphozytäre Element, der grosse indifferente Lymphozyt oder die indifferente 
%ammzelle (für Iseukozyten und Erythrozyten) wird nicht als ein ausschliessliches 
Knochenmarkselement,. sondern als ein ubiquitäres Zellenelement charakterisiert, 
das im lymphatischen Gewebe überhaupt, auch im Bindegewebe (als „primäre 
Wanderzelle“ Saxers), in geringer Menge auch im Blute (als mononukleärer 
Leukozyt und als sog. „Übergangszelle‘) vorkommt und an allen Lokalitäten eine 
Umwandlung zu polynukleären granulaführenden Leukozyten, wenn auch in ge- 
ringerer Zahl als im Knochenmark durchmachen kann. Weidenreich bringt eine 
ganze Reihe von Beweismomenten für diese seine Auffassung bei, auf welche hier 
des näheren nicht eingegangen werden soll. Bewahrheitet sich diese Anschauung, 
so ist damit die alte Virchowsche Anschauung, der auch ich mich seinerzeit an- 
geschlossen hatte,*) dass nämlich die polynukleären Leukozyten des Blutes ais Ab- 
kömmlinge von Lymphozyten anzusprechen sind, neuerdings zur Diskussion gestellt, 
allerdings in wesentlich modifizierter Form; denn nicht das Gros der sogenannien 
kleinen Blatlymphozyten bildet nach Weidenreich das Ausgangsmaterial für die 
Entstehung der polynukleären gekörnten Leukozyten, sondern nur ein ganz be- 
etimmter, vorwiegend im Knochenmark, aber auch an verschiedenen andern Lokali- 
täten in wechselnder, normalerweise aber stets in geringer Menge vorkommender 
Iymphozytärer Zellentypus ist als das Anfangsglied der Reihe von den Lympho- 
zyten zu den Leukozyten anzusehen. Auf die Differenz dieser Annahme gegen- 
über den Pappenheimschen Angaben über die Entstehung der polynukleären ge- 
körnten Leukozyten soll hier um so weniger eingegangen werden, als Pappen- 
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Hol. bsematol. 1906. Bd. III. p. 637 £. 
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4) Sitzungsber. d. k. Akad. d. Wissensch. in Wien. Math. naturw. Klasse. UI. Abt. 
1885. Bd. XCU. 
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heim!) selbst die Berührungs- und Trennungspunkte seiner und Weidenreichs 
Ergebnisse klar hervorgehoben hat. Bestätigt sich übrigens die Annahme von 
Maximow,?) dass auch eine Umwandlung der kleinen Lymphozyten zu Myelo- 
zyten unter gewissen Verhältnissen stattfinden kann, dann wäre damit allerdings 
die daraus sich ergebende Anschauung über die Entstelung der polynukleären 
Leukozyten noch näher gegen die Altere Auffassung über diesen Gegenstand heran- 
gerückt. 

Als eine notwendige Folgerung der abiquitiren Entstehung der polynukleären 
Leukozyten muss der extramedalläre Nachweis einer derartigen Umwandlung der 
indifferenten Stammeellen (eventuell der mononukleären Leukosyten und Uber- 
gangszellen) zum polynukleären Leukozyten verlangt werden in analoger Reihe, 
wenn auch nicht so reichhaltig, wie sie im Knochenmark nachgewiesen wurde. 
Weidenreich selbst (und vor ihm bereits andere Autoren)?) hat die extramedulläre 
Entstehung von polynukleären gekörnten Leukozyten unter normalen Verhältnissen 
an mehreren Beispielen (Blutlymphdriisen, Iympbatisches Gewebe überhaupt, Milz, 
Bindegewebe) erläutert und auch darauf hingewiesen, dass innerhalb des normalen 
Blates eine solche Entstehung, wenn auch in sehr geringem Umfange vor sich 
gehen müsse, da die den „Markzellen“ (indifferenten Stammzellen) entsprechenden 
Elemente, weiche mit den sog. monrnukuleären Leukozyten, eventuell den sog. „Über- 
gsngsformen“ zusammenfallen, im normalen Blute nur in sehr geringer Menge 
(bis zu 3°/,) vorhanden sind, Anch Benda‘) hatte sich früher bereits in ähn- 
Hcbem Sinne ausgesprochen, und ebenso sieht Grawitzs®) die sog. ,Übergangs- 
fermen“ als eine wichtige Zwischenstufe von den kleinen und grossen Lympho- 
zyten zu den mehrkernigen granulierten Leukozyten an. 

Indessen dürfte wohl diese extramedulläre Entstehung der gekörnten poly- 
nukleären Leukozyten insolange immer wieder Zweifeln begernen,®) als es nicht 
gelingt, wenn auch in noch so geringer Zahl analoge extramedullire Zwischen- 
stufen der Umwandlung von mononukleïren Leukozyten und Überganzgezellen zu 
Myelozyten, sowie dieser selbst zu polynukleären Leukozyten nachzuweisen, wie 
sie im normalen Kaochenmark stets reichlich gefunden werden. Als solche Zwischen- 
stufen sind nach Pappenbeims?) Untersuchungen ausser den typischen Myelo- 
zyten anzusprechen die sog. Promyelozyten, welche in dem noch basophilea 
Zellleibe bereits vereinzelte Granula, aber noch einen einheitlichen runden Myelo- 
xytenkern besitzen, ferner die sog. Metamyelozyten (Präleukozyten, Arnethsche 
Zullen), welche noch einen einheitlichen, aber bereits gebuchteten Ubergangakern 
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1) Fol. haematol. 1906. Bd. TI. S. 374. Bemerkungen anlässlich des Referates 
von »e¢idenreichs Arbeit. 

*) Zieglers Beiträge etc. 1907 Bd. ALI S. 122. 

_ §) Vergl. G. Schwarz, Studien über die im grossen Netz des Kaninchens vor- 

kommenden Zellformen. Virchows Archiv usw. 1905. Bd. CLXXIX. 8. 209f. 

‘) Verhandlungen d. physiol. Gesellsch. zu Berlin. 1895/96. No. 6—11. 

8) Loc. cit. p. 150. 

9% Vgl. Lovell-Gulland, hc, Schridde, Lc 

7) Fol. haematol. 1905. Bd. H. 8. 348£, 761f. 
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führen, sonst aber den erstern gleichen; ob diese Zeilen homoplastischen .oder hetero- 
plastischen Ursprungs sind, d.h. ob sie aus Zeilen der gleichen Art durch Teilung oder 
aus andersartigen Zellen (den indifferenten Stammzellen, Grossiymphozyten, Makro- 
lymphozyten) durch Differenzierung hervorgegangen sind, kommt dabei weniger in 
Betracht, weil eine solche Unterscheidung an den Zellen selbst nicht durchführbar 
ist. Ebenso wenig kommt es, wie auch Grawitz') hervorhebt, auf die Namens- 
gebung und die Aufstellung fester Zelltypen, sondern darauf an, dass sich im nor- 
malen Knochenmark neben der grossen, sehr blass gefärbten basophilen Stamm- 
zelle ähnliehe blassgefärbte Zeilen vorfinden, deren Protoplasma im basischen oder 
neutralen Farbenton oder ganz ungefärbt erscheint und in welchen die zuniehst 
noch spärlichen, vielfach gruppenweise gestellten (beim Menschen) nentrophilen 
Granulationen auftreten, und deren Kern mancherlei Formveränderungen und Diffe- 
tenzierungen erkennen lässt. So lassen sich also hier sehr zahlreiche Übergangs- 
formen von der Stammzelle zu den Myelozyten und den polynukleären Leukozyten 
nachweisen, deren Anwesenheit, wenn auch in spärlicher Anzahl im Blute oder an 
andern Lokalitäten gleichfalls gelingen müsste, wenn eine solche Umwandlung sich 
auch daselbst vollziehen würde. 

So leicht nun tatsächlich der Nachweis zahreicher solcher Ubergangsformen 
von der indifferenten Stamméelle zu den typischen Myelozyten wad zu den poly: 
nukleären Leukozyten im normalen Knochenmark ist, so liegen die Verhältnisse: 
in dem zumeist untersuchten peripheren Blute bei der geringen Anzahl der in. 
demselben normalerweise vorhandenen grossen mononukleären Leukozyten und Über- 
gangszellen in dieser Beziehung doch sehr ungünstig. Dagegen liegen die Be- 
dingungen von vornherein gewiss günstiger im Blute des Körperinnern in jenen 
Gefässen, welche an der Zufuhr leukozytärer Elemente aus lymphatischen Organen 
zum Blute beteiligt sein dürften, speziell also im Milzvenenblute und im Blate des 
rechten, eventuell auch des linken Herzens, sowie im Lungenblute. Von diesem 
Gesichtspunkte aus wurden nun die weissen Blutkörperchen dieser Gefässregionen 
in morphologischer Beziehung an Kaninchen, Meerschweinchen und Katzen genauer 
geprüft, worüber im folgenden berichtet werden soll. 

Der grosse Reichtum des Milzvenenblutes an weissen Blutkörperchen ist ja 
schon seit lange bekannt und bildet eine der wesentlichen Stützen der Mitbeteili- 
gung der Milz an der Leukopoëse, die in Übereinstimmung steht mit dem anato- 
mischen Bau der Milzpulpa [Dominici?)]. Auch Weidenreich?) hebt den grossen 
Reichtum des Milzvenenblutes an Leukozyten hervor. Ich selbst kann diese An- 
gabe für Meerschweine, an denen ich die Verhältnisse genauer verfolgt habe, be- 
stätigen; gegentiber dem Milzarterienblute liegt manchmal eine 30 bis 80fache 
Steigerung der relativen Leukozytenmenge vor, der Zuwachs ist der Hauptsache 
nach auf Rechnung von kleinen und grossen Iymphozytären Elementen zu setzen. 
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1) Loc. cit. p. 153 f. 
*) Arch. de med. expérim. etc. I. XII. 1901. p. 1. 
®) Loc. cit p. 75. 
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Allein ich muss betonen, dass dieser Befund nicht bei allen Tieren vorhanden ist, 
bei einzelnen fehlt jegliche Vermehrung an weissen Blutkörperchen, oder sie ist 
nnr ganz unbedeutend, was wohl dahin gedeutet werden kann, dass die Ausfahr 
leukozytärer Elemente aus der Milz nicht konstant und nieht gleichmässig, sondern 
höchstwahrscheinlich schubweise oder zeitweise vor sich geht, wie ja auch die 
Neubildungsvorgänge der lymphatischen Elemente innerhalb der lymphatischen 
Apparate nicht kontinuierlich, sondern, wie sebon Flemming betent hat, schub- 
weise erfolgen. In diesem Sinne sind dann wohl auch jene Angaben aufzufassen, 
welche eine Vermehrung der Leukozyten im Milzvenenblute nicht konstatieren 
konnten.?) 

' Das Blut des reehten und linken Herzens wurde für dem vorliegenden Zweck 
mit Rücksicht auf die reichliche Zufuhr Iymphozytärer Elemente durch den Ductas 
thoracicus zum reehten Herzen gewählt. Tatsächlich überseugt man sich auch 
leicht davon, dass hier nahezu regelmässig der relative Lymphozytengehalt die 
mehrkernigen Leukozyten in wechseladem Grade, meistens aber recht bedeutend 
überragt, worauf ich schon bei früherer Gelegenheit aufmerksam gemacht habe. *) 
Diese Zunahme ist, wie ich mich überzeugt habe, unabhängig von der Dauer der 
Fesselung des Tieres, sie ist sowohl am entbluteten, als an dem durch Nacken- 
schlag oder sonstwie rasch getöteten Tiere vorhanden. 

Die genauere morphologische Untersuchung der in der Lymphe des Ductus 
thoracicus selbst befindlichen körperlichen Elemente wurde von mir bisher nur kei 
zwei Kaninchen durchgeführt, wobei sich ergab, dass hier nahezu ausschliesslich 
kleinere und grössere einkersige Iymphozytäre Elemente vom Typus der echten 
kleinen Blutiympboryten gefunden wurden. . Ein definitives Urteil möchte ich aber 
vorläufig nach dieser Richtung nicht abgeben, ehe nicht eine eingehendere Unter- 
suchung dieser Lymphozyten vorliegt. 

Dagegen möchte ich die Aufmerksamkeit auf das Lungenvonenblut, eventuell 
das Lungenabstrichblut hinlenken, das ich bei Kaninchen und Meerschweinchen 
genauer untersucht habe. Sein Reichtum an verschiedenartigen Lymphosyten ist 
manchmal erstaunlich gross. Zählungen der absoluten Leukozytenmenge habe ich 
jedoch bisher an dieser Lokalität nicht vorgenommen. Auf Lungenabstrichen wur- 
den einigemal ganze Nester Iymphozytärer Elemente nebeneinanderliogend ange- 
troffen, die als solche zweifellos erkannt werden konnten. Da es sich dabei um 
absolut gesunde Tiere gehandelt hat, so liegt kein Grund vor, diesen Befund auf 
irgendwelche pathologische Veränderungen in den betreffenden Lungen zurtickss- 
führen, die tatsächlich auch nicht vorbanden waren; derselbe kann vielmehr nur 
als ein Ausdruck der Mitbeteiligung der Lungen an der Leukopoëse durch das in 
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1) Vgl. Tarchanoff u. Swaen, Des globules blancs dans le sang des vaisseaux de 
la rate. Arch. de physiol. norm. et pathol. 2e Série II. p. 324. 

%) Sitzungsber. d. k. Akad. d. Wissensch. in Wien. Math.-naturw. Klasse. III. Abt. 
Ba. XCV. 1887. 8. 140. 
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denselben normalerweise reichlich vorhandene lymphatischa Gewebe [Arnol¢?)] an 
gesehen werden. 

Die Untersuchung erfolgte in der Weise, dass aus den genannten Gefäez 
bezirken beim lebenden oder eben getöteten Tiere durch Kanüle oder durch direkten 
Einstich eines Troikart (in das Herz) Blut gewonnen und auf dem Deckglas in 
bekannter Weise an der Luft angetrocknet wurde. Die lufttrockenen Präparate 
wurden in der Regel sofort oder längstens nach 1 bis 2 Tagen in eine methyl- 
alkoholische I,ösung von Eosin (0,5 Eosin extra BA Höchst, 90 Methylalkohol 
Merck) übertragen,?) und derin 3 bis 5 Minuten belassen. Hierauf wird das 
Deckglas mit Methylalkohol gründlich abgespült und zwischen Fliesspapier sofort 
getrocknet. Das nun neuerdings lufttrookene Präparat kommt jetzt für 5 bis 
25 Sekunden?) mit der Schichtseite nach unten auf eine 1°/, wässerige Methylen- 
blaulösung (Methylenblan mediz. Höchst) oder, was häufiger verwendet wurde, auf 
eine 1°/, wässerige Toluidinblanlösung (Tolaidinblauchlorhydrat, chlorzinkfrei, 
Gribler), wird hierauf neserdings sofort zwischen Fliesspapier getroeknet und 
nun erst in einer bereitstehenden Wasserschale gründlich abgespült. Nachdem nun 
das Präparat wieder zwischen Fliesspapier getrocknet and der letzte Rest Feuchtig- 
keit durch schwaches Erwärmen entfernt wurde, wird in Balsam eingeschlossen. 

Die in der Regel tadellosen Präparate zeigen bei dieser zweizeitigen Fär- 
bung keinerlei Farbstoffniederschlige, die Kerne der verschiedenen weissen Blut- 
zellen sind gut und in ihrer Struktur distinkt gefärbt, die Intensität der Kern- 
firbung geht im allgemeinen parallel mit der Einwirkungsdauer der basischen 
Farbflüssigkeit, doch sind in der Regel, wie das ja auch von andern Färbungs- 
methoden bekannt ist, die sogenannten Myelozytenkerne auch bei längerer Fär- 
bungsdauer blässer als die Lymphozytenkerne. Eine Nukleolenfärbung kommt 
nicht zustande, doch sind die echten Kernkörperchen, wo sie vorhanden sind, in 
ihrer sogenannten negativen Färbung deutlich kenntlich. Die Brauchbarkeit der hier 
verwendeten zweizeitigen Farbungsmethode tür die Darstellung der Kernbeschaffenheit 
geht wohl aus den beigegebenen Zeichnungen (Tafel) hervor, die Brauchbarkeit 
derselben für die Darstellung der Zellgranula wird wohl am besten durch das 
distinkte Hervortreten der feisen, sonst nur schwer darstellbaren Granulationen 
der polynuklären Leukozyten bei Meerschweinchen und Katzen verbürgt. Daneben 
wurden gelegentlich Vergleichsfärbungen nach Giemsa und mit Ehrlichschem 
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1) Untersuchungen über Staubinbalation und Staubmetastase. Leipzig 1885 und 
Virchows Archiv etc. . LXXX. 

#) Auch andere analog zusammengesetzte saure Farblégungen, eventuell Mischungen 
derselben kinnen Verwendung finden. 

3) Die Dauer wechselt je nach der Tierart und der verwendeten Farblösung; sie muss 
so gewShit werden, dass die Kernfärbung in allen weissen Blutkörperehen scharf und nicht 
diffus ist und die Kernform und Kernstruktur deutlich erkannt werden kann. Sind die 
Kerne der polynukleären Leukozyten gut und scharf gefärbt, dann sind es in der Regel 
auch die einkernigen Elemente. Doch kommen da immerhin mancherlei Variationen vor. 

lange Einwirkung des basischen Farhstofier (Überfärbung bei 30 bie 50 Sekunden) 
abt Kernfarbung. 
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Triarid' vorgenommen. Bezüglich der Granulafärbung der weissen Blutsellen ist 
folgendes zu bemerken: 

Die sogenannten £- oder amphophilen Granula der polynukleären Leukozyten 
vom Kaninchen und Meerschweinchen erscheinen bei nicht protrahierter Kern- 
färbungsäauer!) rein oxyphil (Fig. 1, 2), immerhin aber etwas matter als die «- 
(eosinophilen) Granula (Fig. 24, 25, 34, 85) gefärbt. Lässt man aber die basiache 
Farbenlösung länger, als zur Kernfärbung notwendig ist, einwirken (Überfärbung), 
so werden die amphophilen Granula deutlich violett, und man kann unter diesen 
Bedingungen auch nahezu rein blaue Granula neben roten oder violetten in der 
gleichen Zelle erzielen, was gelegentlich auch bei kurzer basischer Färbungsdauer 
vorkommen kann. - Noch deutlicher tritt die basophile Quote in dem amphephilen 
Granulis hervor, wenn das Präparat gleich nach der Eosinfärbung statt mit Methyl- 
alkohol mit Wasser abgespült wird, oder wenn die basische Farblüsung statt durch 
Fliesspapier sofort mit Wasser entfernt wird, oder wenn beide Prozeduren an dem 
gieichen Präparat kombiniert werden (Fig. 4). Unter solchen Verhältnissen kann 
man es erzielen, dass ein Überwiegen der basophilen Quote eventuell rein bazische 
Füärbang an zahlreichen amphophilen Grasulationen zum Vorschein kommen kann. 

Bei der Katze sind bekanntlich die Granula der pelynukleären Leukozyten 
sehr fein und schwer darstellbar, so dass Hirschfeld?) die polynukleären Leuko- 
zyteh dieses Tieres geradezu als homogen ansprach, während Pappemheim?) eine 
e+ (neutrophile) Granulation bei diesem Tiere zur Darstellung bringen konnte, 
welehe die Eigenschaft besitzt, sich auch mit sauren, nicht aber mit basischen 
Farben allein zu tingieren. Bei der hier verwendeten Furbuugsart können in 
Übereinstimmung mit den durch die Resultate anderer Färbungsmethoden gestützten 
Angaben Pappenheims die Granula der meisten polynukleären Leukozyten der 
Katze rein oxyphil (Fig. 3), sie können aber auch rein neutrophil zur Darstellung 
gebracht werden; auch hier können beide Färbungen in der gleichen Zelle zum 
Vorschein kommen. Rein basisch gefärbte Graaula in den polynukleären Leuko- 
zyten der Katse habe auch ich nicht feststellen können, dock habe ich diesen 
Poukt nicht hinlänglich verfolgt, um ein definitives Urteil abgeben zu können. 

Beim Menschen ist es bei dieser Färbungsmethode schwierig, die rein oxy- 
phile Tinktion der e-Granula in den polynukleären Leukozyten zar Darstellung zu 
bringen, da manchmal schon eine ganz kurze Kernfärbungsdauer ven 3 —5 Se 
kunden ‚genügt, um eine vorwiegend neutrophile Färbung dieser Granula zu er- 
zielen. Indessen kommen hierbei auch Zellen mit rein oxyphiler Färbung der 
Granula in den polynukleären Leukozyten vor. Schon bei einer Färbungsdauer 
von 10 Sek. erscheinen in der Regel die meisten der zarten e-Granula nahezu rein 
biau auf rotem oder violettem Grunde (Fig. 5). Dagegen tritt die rein oxyphile 


1) Die Kerne der Kaninchenleukozyten färben sich am Jangsamsten und benitiger 
eine Biuwirkungsdauer der basischen Farbflüssigkeit von ca. 20—25 ”, beim Menschen ist 
distinkte Kernfärbung schon nach 3—5 “ erreicht, 

s) Virchows Archiv etc. 1897. Bd. CIL 8. 2f. 

#) Ebendaselbst 1898. Bd. CLI. 8, 135. 
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Färbung dieser Granula auch beim Menschen klar hervor, wenn man Gas Pri- | 
parat nach der methylalkeholischen Eosinfärbung allein (ohne nachträgliche Kern- 
färbung) untersucht. 

Es ist also die hier verwendete Färbungsmethode gans vorzüglich dazu ge- 
eignet, um die bereits mehrfach geäusserte Anschauung zu stützen, dass die neutro- 
phile Färbung der e-Cranula sich aus einer agidophilen und basophilen Quote zu- 
eammensetst (Türk!), die eventuell auch gesondert zur Darstellung gebracht 
werden kann, dass mithin auch die neutrophile e-Granulation im Grunde genommen 
eine amphophile ist (Micheli, Dominici), und dass der Effekt der Färbung von 
zahlreichen begleitenden Nebenumständen abhängig ist, so dass eine scharfe Ein- 
teilung der verschiedenen Leukozytenformen auf Grund des färberischen Verhaltens 
ihrer Granulationen niebt gut darehführbar erseheint (Arnold Weidenreich). 

Die an den roten Biatkörperchen bei des erwähnten Färbungsmethode her- 
vortretenden Verhältnisse sollen hier unerörtert bleiben, sto werden den Gegenstand 
einer gesonderten Darstellung bilden. 

‘Was nun die Färbung der Iymphozytären Elemente anbelangt, se sind ambi% 
and trachychromatische Kernfärbungen (Pappenheim) auch bei der hier in An- 
wendung gezogenen Farbungsmethode zweifellos vorhanden; ob sie als hinlängliches 
Unterscheidungsmerkmal verschiedener Zellentypen dienen können, oder ob es sich 
nur um je nach dem Entwickelungrztstande der Zelle wechselnde Verhältnisse der 
Menge oder Beschaffenheit des Kernchromatins handelt, kann wohl vorläufig nicht 
entschieden werden. Zweifellos richtig ist, dans die sog. „Markzellen® des Knochen- 
markes, d. h. alle jene Elemente, welche, von der indifferenten Stammzelle an- 
gefangen bis zum bereits granulierten Myelozyten, in nähere Beziehung zu den 
granulierten Leukozytenformen zu setzen sein dürften, blass gefärbte Kerne mit 
mehr oder weniger wolkiger oder füdiger (nach Weidenreich netzförmiger) 
Chromatinanorünung besitzen. dndessen kommen einzelne ganz analoge Elemente, 
wie schon von andern Autoren (Benda, Grawitz, Dominici, Weidenreich) 
mehrfach betont wurde, wenn auch in weit geringerer Anzahl, auch in andern 
Iymphatischen Geweben: innerhalb der Keimzentren und auch im Bindegewebe (als 
„primäre Wanderselle" Saxers) vor und können im wesentlichen morphologisch 
mit den entsprechenden Knothenmarkselementen identifiziert werden. Ob nach 
Pappenheims*) Annahme zwischen diesen medullären und extramedullären lym- 
phatischen Elementen (Grosslymphozyten) eine funktionelle Differenz besteht, in- 
sofern nur die ersteren, nicht aber die letzteren die Fähigkeit der Granulabildang 
und damit der Umwandlung in polynukleäre Zellformen infolge einer höhern physio- 
Jogisch-potentiellen Differenzierungsstufe im Myeloidgewebe erlangen, bleibt erst 
noch za erweisen. J 

Finzelne Autoren, in letzterer Zeit noch Schridde*), glanben auf Grand 


 —. 





1) Vorles. üb. klin. Hämatologie I. 1904. S. 307, 356. 
#) Fol haemat. IL 1905. JV. 1907. 
9 L c. und Zieglers Beiträge usw. 1907. Bd. XLI, 8. 228f 
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gewisser histologischer Differenzen die bereits von Naegeli !) durchgeführte 
scharfe Trennung der sog. Myeloblasten und der Lymphoblasten rechtfertigen 
zu können, beides Iymphozytäre Elemente, von denen die ersteren nur im Knochen- 
marke als die Vorstufen der spätern Myelozyten und polynukleären Leukozyten, 
die letzteren aus den Keimzentren von lymphoiden Apparaten als die Vorstufen 
der eigentlichen Lymphozyten beschrieben werden. Aber abgesehen davon, dass 
auch im Knochenmarke echte typische Lymphozyten wie in den lymphatisehen 
Apparaten gebildet und nachgewiesen werden können, so können auch die 
zwischen den beiden Zellformen angeführten Differenzen doch nur graduelle 
Differenzen, nicht aber typische Artunterschiede bedeuten. Ich habe mich bis jetzt 
wenigstens von der Anwesenheit solcher prinzipieller Differenzen zwischen den 
beiden Zeilformen nicht überzeugen können, und alle von Naegeli und Schridde 
angeführten Unterscheidungen können, wie bereits Pappenheim*) hervorgehoben 
hat, nicht als ausschlaggebend gegen die Abstammung von einer gemeinsamen 
indifferenten Stammzelle angesehen werden. Ob diese indifferente Stammzelle (der 
Gressiymphozyt), wie Pappenheim und andere Autoren annehmen, als ein solches 
Element anzusehen ist, das sich stets wieder aus sich selbst durch Teilung er- 
neuert, oder ob sie, wie Maximow°) annehmen zu können glaubt, auch durch 
Weiterentwickelung aus den kleinen Blutlymphnzyten hervorgehen kann, diese 
Frage ist wohl zur Zeit noch nicht spruchreif, und soll daher hier nicht weiter 
berührt werden. 

: Die Anwesenheit echter Nukleolen gilt nebst der blassen Chromatinfärbung 
als charakteristisch für die sog. „Markzellen® (Myeloblastenkern), und man kann 
sich an Ausstrichpräparaten des Knochenmarkes, die nach der angegebenen Me- 
thode gefärbt wurden, von der Anwesenheit solcher echter ungefärbter oder nur 
schwach gefärbter Nukleolen in gewissen Markelementen leicht überzeugen. Aber 
ganz analoge Verhältnisse lassen sich auch, wie ja gleichfalls bereits beko nt ist, 
an den grossen Lymphozyten und Leukosyten der Milz und des lymphatischen Ge- 
webes, sowie der sog. indifferenten Stammzellen überhaupt konstatieren, und sie sind 
auch an den im Blute selbst vorhandenen hierher gehörigen lymphozytären Ele- 
menten zweifellos vorhanden (Fig. 10, 11, 12, 16—18, 30—-32, 36—40). In 
Übereinstimmung hiermit führen auch die ,Lymphoblasten“ bekanntlich Nukleolen 
im Kern, ja diese sollen nach Schridde auch in den Kernen der polyaukleären 
Leukozyten vorhanden sein. Auch bei Anwendnng der so charakteristischen 
Methylgrün-Pyroninfärbung (Pappenheim) habe ich jene gesetzmässige, von 
Naegeli betonte, Differenz in der Anzahl der Nukleolen innerhalb der , Myelo- 
blasten“ einerseits und der „Lymphoblasten“ andererseits nieht feststellen können. 
Auch Schridde selbst erwähnt diese Differenz nicht, hebt vielmehr hervor, dass 
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8 ? Vgl. die Zusammenfassung in Naegelis bereits erwähntem Lehrbuch. S. 116 
a. 184 f. 

*) Fol. haemat. III. 371 und IV. 391. 

*) Zieglers Beiträge etc. 1907. Bd. XLL S. 122 f. 
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in den „Lymphoklasten“ bis zu sechs Kernkirperehen vorhanden sein können *). 
Ein durchgreifender Unterschied dürfte aire wohl auch in der An- oder Abwesen- 
heit von echten Kermkörperchen zwischen den verschiedenen lymphosytären Ele- 
menten nicht gefunden werden können. 

Was nun die Beschaffenheit des Lymphosytenprotoplasma anbelangt, so liessen 
sich bei der obigen Färbungsmethode folgende Varietäten nachweisen, die mit dem 
bisher hierüber bekannten im wesentlichen übereinstimmen, und die im folgendem 
stets auseinandergehalten werden, womit aber der Auffassung derselben als fest- 
stehende Zelltypen oder Zellarten nicht das Wort geredet werden soll, da der 
Eindruck mannigfacher Übergänge zwischen den einzeinen Formen derselben nicht 
von der Hand sa weisen ist, ein Umstand, der sich manchmal bei der Einreihung 
der verschiedenen lymphozytiren Elemente in die einzelnen Gruppen (im Biute 
sowohl als auch im Knochenmarke) recht störend bemerkbar macht. 

a) Kleine und grössere Lymphozyten mit schmalem homogenem basophilem 
Protoplasmarand, in welchem gelegentlich auch feine basophile Granula kenntlich 
scin können. 

b) Kleine und grössere Lymphosyten mit ungefaibtem oder nur schwach 
basophil gefärbtem homogenem Protoplasmasaum, der meistens etwas breiter als 
bei den Zellen der Gruppe a) ist, und in welchem gelegentlich Vakuolen, manch- 
mal aber auch basophil gefärbte Granula erkannt werden können. 

c) Grosse mononukleäre Lympho- oder Leukozyten mit relativ grossem kreis- 
rundem oder verschiedenartig eingebuchtetem, meist nukleolenhaltigem und blass 
gefärbten. vielfach exzentrisch gelagertem Kern; das Protoplasma ist stets mäch- 
tiger entwickelt als in den Zellen der beiden vorausgehenden Gruppen und ist 
entweder völlig homogen oder granulahaltig, manchmal auch von einzelnen Vakuolea 
durchsetzt. Der wabenartige (spongioplastische) Bau des Zellleibes, der für die 
analogen Zellen der blutzellenbildenden Organe hinlänglich bekannt ist (Dominici), 
tritt auch häufig an den grossen momonukleären homogenen Lymphozyten und 
Leukozyten des Blutes deutlich hervor (Pappenheim*). Über die Protoplasma- 
farbung der Zellen dieser Gruppe, in welche auch die sog. „Übergangszellen“® 
hineingehören, und über die Art ihrer Protoplasmagrannlierung sollen die Angaben 
im Zusammenhange folgen. 

d) Mononukleäre (lymphozytäre) Elemente verschiedener Grösse mit ampho- 
philen, neutrophilen oder eosinophilen Granulationen in ihrem Zellleibe, den so- 
genannten amphophilen (neutrophilen) und eosinophilen Myelozyten des Knochen- 
markes entsprechend. Die nähere Beschreibung dieser Zellen wird gleichfalls im 
Zasammenhalte mit jenen der Gappe c) erfolgen. | 

In der Gruppe der polynukleären Leukozyten lassen sich stets ihrer Gran®- 
lation nach amphophile (nentrophile) und eosinophile Elemente feststellen. Baso- 
phile polynukleäre Leukozyten stellen auch im peripheren Blute normaler Kaninchen 


1) Zieglers Beiträge 1. c. S. 234. 
*) Atlas der menschl. Blutzellen etc. 
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einen regelmässigen Befund dar (vgl. Tabelle I), bei den andern untersuchten 
Tieren und beim Menschen warden sie nicht konstatiert. 

Endlich sei noch betont. dass die hier verwendste Färbungsmethode auch die 
Erkennung der Zentrosomen in manchen einkernigen und mehrkernigen weissen 
Blutzellen aus dem Blute selbst gestattet (Fig. 1, 15, 36). 

Das Blut der Milzvene, das Lungenvenen- und das Lungenabstriciiblut, ferner 
das Blut des rechten und linken Ventrikels bei normalen Kaninchen, Meerschwein- 
chen und Katzen kann nun tatsächlich als eine. wenn auch nicht reichhaltige 
Fundsteile ganz analoger lymphozytärer Elemente bezeichnet werden, wie sie aus 
dem Knochenmarke als Übergangsformen zwischen den sog. Grosslymphozyten 
(indifferente Stammgelle) zu den typischen Myelozyten und Praelenkozyten bekannt 
und beschrieben sind. 

Das Hauptaugenmerk richtet sich dabei vorwiegend auf die grossen leuko- 
zytären oder lympbozytiren Elemente des Blutes der genannten Regionen, also 
jene Formen, bei welchen überhaupt eine Neigung zur Granulabildung in ihrem 
Zellleibe bereits bekannt ist (Wolff'), und welche zu den Grossiymphozyten (nach 
Pappenheim), zu den indifferenten Stammzellen (nach Weidenreich) oder zu 
den Zwischenstufen von diesen zu den granulierten Zellformen (Myelozyten und 
polynukleäre Leukozyten) in nähere Beziehung gebracht werden können. Es ist 
bereits erwähnt worden, dass die Unterscheidung und Einteilung dieser Zwischen- 
formen wegen der grossen Mannigfaltigkeit dieser Formen manchmal den grössten 
Schwierigkeiten begegnet; doch kommt es bei den folgenden Feststellungen haupt- 
sächlich nur darauf an, ob es möglich ist, im Blute der genannten Regionen solche 
lymphozytäre Elemente zu erkennen, denen der Charakter vor Promyelozyten und 
Praelenkozyten, eventuell von Myelozyten, zuerkannt werden kann. Die kleinen 
Lymphozyten, die sog. typischen Blatlymphozyten (Fig. 27, 28) kommen daher im 
folgenden weniger in Betracht. 

Auf eine Beschreibung und Abbildung von Grosslymphozyten als den in- 
differenten Stammzellen kann hier verzichtet werden, da ich dem hierüber Be- 
kannten nichts wesentliches hinzuzufügen habe; sie sind auf Ausstrichpräparaten 
von Milz und Lymphdriisen in der Regel, wenn auch meistens in weit geringerce 
Menge als im Knochenmarke nachweisbar. Irgend welche wesentliche morpho- 
logische Differenzen dieser Elemente je nach ihrem Fundorte in den drei genannten 
Organen kannten nicht festgestellt werden. Auch im Blute der untersuchten Re- 
gionen kommen solche „Stammzellen“ wenn aueh nur vereinzelt vor, im peripheren 
Blate (Ohrblut, Hautblut, Carotisblat) sind sie noch seltener (vgl. die folgenden 
Tabellen); hier sind es, wie schon Weidenreich betont hat. die monenukleären 
grossen Leukozyten und die og. Übergangszellen, inscfern beide homogen sind, 
welehe in innigster Beziehung zu den „Stammzellen“ stehen. 








1) Virchows Archiv usw. 1902. Bd. CLXVIL S. 151. Berliner klin. Woch. 
1906. p. 200. 
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Vor kurgem hat Ferrata’) in den Lymphosyten, und namentlich in den 
grossen Formen derselben, sowie in den sog. Übergangszellen“ aus dem Blute und 
den bjutsellenbildenden Organen besondere vorwiegend bei Vitalfirbang darstell- 
bare basophile Körner beschrieben, die er als „plasmosomische Körper“ bezeichnet, 
die von den andern lympho- und leukozytären Granulationen scharf abgetrennt 
werden, in den polynakleären Leukozyten nicht, wohl aber in den sıg. „Übergang» 
formes" vorbanden sind, weshalb er in der Anwesenheit dieser „plasmosomischen 
Körper‘ ein charakteristisches Unterscheidangsmerkmal zwischen den uninnkleären 
mit Einschluss der „Übergangszellen“ einerseits, und den polynukleären Leuko- 
zyten anderseits aufstellen zu können glaubt, die mit einander in keinerlei Zu- 
zammenhang gebracht werden dürfen. Obne in eine eingehendera Kritik dieser 
„Pplasmosomischen Körper“ hier eintreten zu wollen, sei nur bemerkt, dass die 
selben auch mit der hier verwendeten Färbungsmethode, wenn auch nicht se ine 
tensiv tingiert wie bei Vitalfärbung zur Darstellung gebracht werden können. 
Die Bezeichnung dieser Gebilde als ,plasmosomische Körper“ erscheint mir schon 
deshalb. als ungeeignet, weil der Name „Plasmosomen“ durch Arnold?) bereits für 
ganz bestimmte Zellstrukturen eingeführt ist, und diese Arnoldschen Plasmosomen 
mit den „plasmosemischen Körpern“ Ferratas gewiss nicht identißziert werden 
können. Nach meinen Erfahrungen gehören auch die. „plasmesomischen Körper“ 
der Gruppe der Lymphozytengranula zu, die Besonderheiten der ersteren dürften 
woh] zum grössten Teile durch dis Darstellungsmethode veranlasst sein. Übrigens 
färben sich bei der von Ferrata verwendeten Vitalfärbung nicht ausschliesslich 
die sog. „plasmosomischen Körper“ in den Uninukleären, sondern es färben sich 
beispielsweise beim Kaninchen unter anderm auch sehr viele (amphophile) Granula 
der typischen Granulozyten des Markes (mono- und polynukleäre) und des Blutes 
offenbar mit ihrer basophilen Qnote an, und man kann dann alle möglichen Über- 
gänge von den Uninukleären mit nur vereinzelten „plasmosomischen Körpern“ zu 
den charakteristischen Granulozyten wahrnehmen, so dass auch auf Grund der er. 
wäbnten Färbungsmethode eine Trennung dieser beiden Edemente nicht möglich 
erscheint. Zweifellos bestehen aher doch zwischen den -uninukleären und poly- 
nukleären weissen Blutzellen, eventuell den indifferenten Stammformen und den 
mehrkernigen Leukozyten bestimmte morphologische und auch biologische Differenzen, 
die aber zur strengen Abgrenzung schon deshalb nicht unter allen Umständen aus- 
langen können, weil eine Umwandlungsfähigkeit der Uninukleären keinesfalls aus- 
geschlossen werden kann, und weil die von Ferrata vertretene Annahme, dass 
die sog. „Übergangszellen“ zu Grunde gehende Elemente darstellen), durch seine 
Beobachtungen keinesfalls erwiesen, und mit der Anwesenheit von bestimmten 
Granulationen in einzelnen dieser Zeilen, wodurch ein Bindeglied zu den mehr- 


) Auch. 4. le Scienze Med. XXX. 2906. Virchows Archiv etc. Bd CLXXXVIL 
1907. S. 361. 

8) Virchows Archiv usw. 1899. Bd. CLVIL S. 424 1900. Bd. CLIX. 8. 101. 

%) Vel Grawits, Klinische Pathol. des Blutes usw. 8. 150 £. 
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kernigen Leukozyten auch in morphologischer Beziehung gewonnen erscheint, nicht 
gut in Übereinstimmung zu bringen ist. 

In dieser Beziehung erscheinen die grossen bereits mehr weniger deutlich granu- 
lierten Lympho- oder Leukozyten von Wichtigkeit, welche aus dem Kaninchenblute 
(Milzvene, Lungenvene und Herzblut) in den Figuren 7—15, 17—22, 24—26, aus 
dem Meerschweinchenblute der gleichen Lokalitäten in den Figuren 29-33. und 
aus dem Katzenblute der gleichen Lokalitäten in den Figuren 36--40 in einigen 
Beispielen dargestellt sind. Welche dieser Elemente man als direkte Abkömmlinge 
und Verwandlangsprodukte von Grossiymphozyten, welche derselben man als grosse 
Lymphozyten im engern Sinne des Wortes anzusprechen geneigt ist, darauf kommt 
ea hier weniger an und dürfte auch für die hier in Betracht kommenden Verhäit- 
nisse nicht das Entscheidende sein. Dagegen ist der Anwesenheit und der Be- 
schaffenheit von Granulationen im Protoplasma dieser Zellen jedenfalls ein besom- 
deres Augenmerk zuzuwenden. Hierüber ist im allgemeinen folgendes zu sagen: 

Vor allem muss betont werden, dass ganz analoge Zellen von gleicher Griese 
und Kernbeschaffenheit auch mit völlig homogenem, spongioplastischem, eventuell 
vakuolisiertem Protoplasma im Blute der genannten Regionen vorhanden sein 
können, doch interessieren hier mehr jene lymphozytiren Elemente, die "bereits 
eine wenn auch noch so zarte Granulierung erkennen lassen. Die in den grösseren 
Lymphozyten vorhandene Granulation ist in der Regel sehr zart (Fig. 9, 86, 37), in 
jenen Elementen, deren Protoplasma bereits stärker entwickelt ist (mononukleäre 
Leukosyten und Übergangszellen), wird in der Regel auch die Gramulation etwas 
deutlicher (Fig. 10—19, 31—33, 38—40), doch gibt es auch in dieser Beziehung 
mantherlei Verschiedenheit und Übergänge. Die Feinheit der Granulation ist 
auch in den entsprechenden Elementen des Kaninchenblutes (und auch im Knochen- 
mark desselben) vorhanden, in dessen polynukleären Leukozyten (Fig. 1, 4) und 
Myelozyten (Fig. 20— 23) die (amphophile) Granulation bekanntlich verhältnis- 
mässig grob ist. Beim Meerschweinchen und der Katze stehen diese feinen Graau- 
lationen in manchen der Iymphozytären Elemente an der Grenze der Sichtbarkeit 
und können nur mit den besten Systemen erkannt werden (Fig. 31, 32, 36). 

Was nun die färberische Beschaffenheit der Granulationen anbelangt, s0 
können die zarten Körnchen gelegentlich den Eindruck einer rein basophilen 
‚Färbung machen (Fig. 8, 29), obzwar sich das nicht immer mit voller Sicherheit 
bestimmen lässt; in andern Zellen tritt jedoch mehr der Eindruck einer neutro- 
philen (eventuell schwach amphophilen) Granulsfärbung hervor (Fig. 9—11), und 
in manchen Klementen ist wohl eine zarte Granulierung, aber ein bestämmter 
Farbencharakter ist schwer festzustellen, da sie vielfach in einem diffus axidophil 
(rot bis violett) gefärbten Untergrunde eingeschlossen ist. 

Von besonderm Interesse sind solche Zellen, bei welchen ein doppelter Fär- 
bungscharakter der Granulation zu bestehen scheint, und auch hierbei kommen 
mancherlei Variationen vor. Zellen nach Art der Fig. 12 zeigen am Rande eine 
sehr dichte und verb&ltnismissig gröbere und dunkle, im Innern eine sehr zarte 
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and spärlichere Granulation, die aber an beider Lokalitäten als neutrophil (eventuell 
schwach amphophil) angesehen werden kann. Hier liegt also im Grunde genommen 
kein doppelter Färbungscharakter der Granula vor, oder er kann zum mindesten 
als solcher nicht erkannt werden, da das differente Aussehen der Granulation an 
der Peripberie und im Innern dar Zeile nur der Ausdruck einer differenten Dichte 
einer färberisch einheitlichen Granalation sein kann. 

Dagegen kann bei den Zellen der Figuren 13—16, 30,31, 32, 33 (rechte 
Zelle), 36 ein Zweifel fiber färberische Differenzen der Granulationen, eventuell von 
Protoplasma und Granulationen innerhalb der gleichen Zelle wohl nicht bestehen. 
In einzelnen derselben ist eine deutlich basophile Granulierung an der Peripherie 
der Zellen kenntlich, während das Zelleninnere zart aridophil gekörnt ist (Fig. 13, 
16), bei anderen Zeilen (Fig. 14, 15) hat die zarte Granulierung einen neutro- 
philen (schwach amphophilen) Charakter, während der Zellgrund schwach aridephil 
gefärbt erscheint'), bei anderen wiederam (Fig. 31, 32) ist der Zellleib zart 
azidophil granuliert, der Zellrand lässt jedoch eine etwas dunklere wohl durch 
Mitfärbung einer basophilen Quote bedingte Tinktion erkennen; und endlich kommen 
auch Formen vor (Fig. 30, 33, 36), deren Zellleib als deutlich basophil angesprochen 
werden muss, während nur in einem Teile desselben azidophile (eventuell ampho- 
phile) Färbung oder Granulation hervortritt. 

Andere ähnliche Kombinationen konnten an den erwähnten Lokalitäten noch 
mehrfach beobachtet werden, auf die hier nicht näher eingegangen werden soll. 
Schon die beschriebenen Formen berechtigen die Auffassung, dass sie mit den als 
Zwischenstufen von den Grossiymphozyten (indiff. Stammzellen) zu den Myelozyten 
bekannten und ais Prämyelozyten aus dem Knochenmarke und auch von anderen 
Lokalitäten *) beschriebenen Elementen analogisiert werden dürfen. Tatsächlich 
kann man auf Abstrichpräparaten des Knochcnmarkes solche Zellen in der Regel 
reichlich nachweisen: die Granulierung dieser Knochenmarkselemente ist meistens 
etwas prägnanter als bei den Zeilen aus dem Blute, aber eine prinzipielle Differenz 
‘kann hierin um 80 weniger erkannt werden, als ähnliche graduelle Unterschiede 
der Knochenmarkselemente untereinander bereits genügend bekannt sind und ver 
schiedentlich gedeutet wurden (Hesse*)). Der Annahme, dass die beschriebenen 
Zellformen als extramedulläre Prämyelozyten oder als deren Analoga anzusprechen 
sind, steht daher, so weit ich sehe, ein prinzipielles Moment nicht entgegen, sobald 
die Anwesenheit extramedullärer granulierter lymphozytärer Elemente und extra- 
medullärer granulierte: , Übergangszellen‘ im Blate der genannten Getässregionen, 
wenn auch ner in geringerer Zahl zugegeben wird, Elemente, die im peripheren . 
Blute in der Regel nicht angetroffen werden *). 


. 1) Was aber bei der Reproduktion der Zeichnungen nur teilweise wiedergegeben 
ersoheint. 

%) Vel bei Maximow L ce. p. 143 f. 

a Virchow's Archiv usw. 1902. Bd. CLS VII p. 231. 

4, Unter den „Übergangszellen“ des peripheren Blutes (Kaninchen, Meerschweinchen, 
Mensch) wurden auch vereinzelte granulierte Formen gefunden; die Möglichkeit kann nicht aus- 
geschlosseu werden, dass verschiedene Elemente unter diesem Namen zusammengefasst werden. 
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Extramedulläre Myelozyten sind in den Figuren 19-—25 für das Kaninchen 
und in den Figuren 34, 35 für das Meerschweinchen dargestelit*), ihre Über- 
einstimmung mit den myeloiden (medullären) Formen ist eine vollkommene, nur die 
ganz grossen Myelozyten, die als Mutterzellen der kleineren Myelozytengenerationen 
aufgefasst werden, habe ich bisher im Blate nicht gefunden. Unter dea extra- 
medullären Myelozyten kommen, ebenso wie unter den medullären, Zellen mit nur 
wenigen (Fig. 19, 20, 34) und solche mit zahlreichen Granulationen (Fig. 21 
bis 25, 35), ferner solche, bei denen eine Basophilie des Zellleibes teilweise noch 
erkannt werden kaun (Fig. 20, 24), ferner Zeilen mit amphophiler Granulation 
verschisdener Stärke, die entweder rein azidophil (Fig. 22, 23) oder durch An- 
färbung der basophilen Quote in einer Mischfarbe tingiert erscheinen (Fig. 20, 21); 
auch rein eosinophile Myelozyten (24, 25, 34, 35, 41) *) kommen vor. 

Zellen mit gelapptem, aber noch einheitlichem Kern und bereits deutlich 
granuliertem Protoplasma, die also den sog. „Übergangszellen“ oder mononukleären 
Leukozyten mit Übergangskern zugerechnet werden können, wurden in verschie- 
denen Grössenabstufungen und mit verschiedener Dichte und Grösse der Granu- 
lierung im Blute der untersuchten Lokalitäten gleichfalls in vereinzelten Exemplaren 
gefunden (Fig. 15, 17, 18, 19, 26, 37, 38, 39, 40). Sie entsprechen den im 
Knochenmark stets reichlich vorhandenen Formen, die als Übergänge der Myelo- 
zyten zu den polynukleären Leukozyten (Metamyelozyten, Pridenkozyten, Arneth- 
sche Zellen) aufgefasst werden. Es sei hier noch besonders auf die Figur 40 
aufmerksam gemacht, welche einer Zelle mit sog. Lochkerne aus der Milzvene 
einer erwachsenen Katze entspricht, wie sie im Knochenmark der Katze reichlich, 
im Blute aber nur sehr spärlich vorhanden sind, 

Wenn nun auch durch die eben geschilderten Befunde die Anwesenheit 
solcher selliger Gebilde im Blute der Milzvene, der Lungenvenen und im Herz- 
binte, welche man als Übergangselemente von den grossen indifferenten Lymph- 
zellen (Makrolymphozyten, indifferente Stammzellen) zu den polynukleären gekörnten 
Leukozyten anzusprechen geneigt ist, erwiesen erscheint, so geht andererseits aus 
diesen Beobachtungen doch die relative Seltenheit solcher „Übergangsformen“ an 
den genannten Lokalitäten des normalen Tieres hervor. Mussten doch in der 
Regel mehrere Gesichtsfelder des Präparates genau darchmustert werden, ehe eine 
oder die andere der beschriebenen Formen nachgewiesen werden konnte. Es schien 
daher wünschenswert, die Hänfigkeit dieses Befundes an den genannten Lokalithten 
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1) Auch Pappenheim (Fol. haem. IV. 1907, p. 165) gibt an, dass bei gewissen 
Tieren die Milz schon normalerweise Myelozyten produsiert, erkennt aber für den Menschen 
nur unter pathologischen Verhältnissen die extramedulläre Myelozytenproduktion an. 

9 Die Frage, ob auch die eosinophilen Myelozyten auf Promyelozyten. eventuell auf 
die gemeinsame indifferente phile) Stammzelle zurückzuführen sind, soll hier michi 
weiter erörtert werden. en, wie sie in der Figur 41 abgebildet sind, legen die 
Annahme einer Entstehung von eosinophilen Granulis durch phagozytierte Krythrosyten 
sehr nahe und sind daher geeignet die diesbezügliche Auffossung von Weidenreich, 
Stschastnyi und anderen zu stützen; doch möchte ich in dieser Beziehung um 50 
weniger verallgemeinern, als von Pappenheim, Maximow und anderen der Übergang 
von Lymphozyten in eosinophile Myelosyten festgestellt wurde. 
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festzustellen. Hierüber geben Zählungen der relativen Menge der verschiedenen 
Formen der weissen Blutkörperchen an gefärbten Trockenpräparaten des Blutes 
dieser Lokslitäten und des peripheren Blutes (Ohrblut, Haatblut, Carotisblut) Auf- 
schluss, weiche das prozentuale Mengenverhältnis der einzelnen Leukozytenformen 
festzustellen gestatteten. Die folgenden Tabellen I, II, III geben eine Zusammen- 
stellung der hierbei erhaltenen Resultate. | 


Tabelle I. Kaninchen. 
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Zu diesen Tabellen ist zu bemerken, dass sie nûr Beispiele, und nicht alle 
durchgeführten Zahlungen enthalten; auch wurden diese an einer grösseren Anzahl 
von Tieren ausgeführt, als in den Tabellen aufgenomme wurden. Von Katzen 
kam jedoeh nur ein Tier in Verwendang, die Zählungen wurden aber auch hier 
be: dem verschiedenen Blutarten an mehreren Präparaten mit im wesentlichen 
gleich bleibenden Erfolgen wiederholt vorgenommen. 

Das wesentliche Resultat dieser Zäblungen darf wohl darin erblickt werden, 
dass die relative Zunahme der grossen mononukleären Leukozyten und Ubergangs- 

Folia haematologica. IV. Jahrgang. 4. 32 
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Tabelle IL Meerschweinchen. 
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formen im Blute der Milzvene, Lungenvene und im Herzblute dem peripheren Biute 
gegeniiber ganz deutlich hervortritt, und dass an den genannten Lokalit&ten auch 
vereinzelte typische Myelozyten (amphophile, neutrophile und eosinophile) nach- 
gewiesen werden kinnen, welche im peripheren Blate normaler Tiere stets ver- 
misst wurden’), Allerdings ist die (relative) Zunahme dieser Myelozyten stets 
erheblich niedriger als die der mönonukleären Leukozyten und Übergangsformen 
an den gleichen Lokalitäten. 

Berücksichtigt man nun die Zählungen dieser Tabellen im dinzelnen etwas 
genauer, so ergibt sich zunächst, dass echte Myelozyten auch an den genannten 
Lokalitäten eine recht seltene Erscheinung sind, deren Menge 4 Proz. sämtlicher 
weisser Blutzellen in keinem Falle überschritten hat (Tab. II, Meerschwein Nr. 2, 
rechtes Herz), ja dass diese Erscheinung in einzelnen Fällen fehlen kann, trotz 
deutlicher prozentischer Steigerung der grossen mononukleären Leukozyten und 
Übergangsformen (Tab. I, Kaninchen Nr. 12, Milzvene; Tab. II, Meerschwein 
Nr. 3, Milzvene, rechtes Herz; Tab. III, Katze Nr. 1, Lungenvenenblut), Es 
kommt aber bei der Beurteilung der hier in Betracht kommenden Verhältnisse 
weniger auf die Menge der an den genannten Lokalitäten vorhandenen Myelozyten, 
als vielmehr darauf an, dass sie daselbst überhaupt, wenn auch spärlich, vor- 
handen sind, während sie im peripheren Biute des gleichen Tieres fehlen. 

Stellt man nan die medullären Myelozyten an den Anfane jener Zellenreihe, 
in welcher weisse Blutkörperchen mit bereits gut entwickeltem körnigem Zellinhalt 
eine Umwandlung zu den typischen polynukleären weissen Blutkörperchen erkennen 
lassen, so wird man wohl auch den Befund gauz analoger Zellformen im Blute 
gewisser anderer Körperregionen nicht in einem anderen Sinne deuten können, und 
die Spärlichkeit dieses Befundes an diesen letzteren Orten würde dann nur darauf 
hinweisen, dass diese Umwandlung hier normalerweise nur in sehr geringem 
Grade, jedenfalls weit geringgradiger als im Knochenmarke vor sich geht. Nur 
die ausschliessliche, nicht aber die wesentliche Rolle des Knochenmarkes für 
die Bildung der polynukleären Leukozyten wäre damit in Frage gestellt. 

Allerdings bedürfen zur Sicherung der eben gemachten Annahme noch zwei 
Punkte eine besondere Berücksiehtigung: 

1. Es muss die gleiche Beschaffenheit der extramedullären und intramedullären 
hier in Betracht kommenden Zellformen vorhanden und damit die Berechtigung 
gegeben sein, die ersteren mit den letrteren zu analogisieren, und 

2. es muss der Nachweis geführt werden können, dass die extramedullären 
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4) Bei leukozytotischen Kaninchen (nach Infektion mit Typhusbazillen, vgl. Tab. I, 
letzte Horizontalreihe) wurde auch im peripheren Blute eine bedeutende Zunahme der 
Übergangszellen und der grossen mononukleären Leukozyten, sowie Anwesenheit von 
amphophilen Myelozyten daselbst konstatiert. Da aber nach der herrschenden Anschauung 
bei der polynukleären Leukozytose eine Mitbeteiligung des Kuochenmarkes angenommen 
wird, so kaun der gesteigerte Nuchweis dieser Zellen im peripheren Blute für die Frage 
ihrer Abstammung keine eindeutige Verwertung finden. Inımerhin wäre aber auch in 
diesem Falle die Untersuchung des Blutes im Kôrperinnern an den genaunten Lokalitäten 
von grossem Interesse. 
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Myelozyten nicht .aus dem Knochenmarke ausgeschwemmte und in die genannten 
Blutbahnen durch die Blutstrümung hineingeratene, im Grunde genommen daber 
doch medulläre, d. i. aus dem Knochenmark stammende Zellformen darstellen. 

Bezüglich des ersten Punktes darf wohl auf die Figuren 19—25, 34, 35. 
37 verwiesen werden, die Rerechtigung, dieselben als Myelozyten ansprechen zu 
dürfen, wird wohl nicht in Frage gezogen werden können. Ihr extramedullärer 
Fundort wird diese Bezeichnungen nicht beeinflussen können, da durch dea Namen 
nur ein Zellentypus charakterisiert werden soll, der sich normalerweise vorwiegend 
im Knochenmarke vorfindet (a petiori fit denominatio), Gewisse morphologische 
Differenzen bezüglich der Kernbeschaffenheit (Fig. 20, 21, 24) sowie der Dichte 
und der Art der Protopiasmagranulation (Fig. 20, 22) dieser extramedullären 
gegenüber manchen Myeloryten aus dem Knochenmarke ‘selbst sind jedenfalls vor- 
handen, aber dieselben sind mehr quantitativer als qualitativer Natar 
und können als differenzielle Artunterschiede dieser beiden Zellen- 
fermen nicht genügen. Denn ganz analoge Differenzen können auch zwischen 
den intramedullären Myelozyten selbst nachgewiesen werden, und ähnliche morphc- 
logische Differenzen bestehen beispielsweise auch zwischen den myeloiden grossen 
Lymphoidzellen, (Myeloblasten) und Grosslymphozyten (Lymphobiasten) einerseits 
und den echten lymphatischen Grossiymphozyten andererseits, und sind, wie auch 
Pappenheim’). vor kurzem neuerdings betont bat, „nicht essentieller Natur und 
drücken nicht verschiedene unüberbrückbare Artunterschiede aus, sondern sind 
bloss als verschiedene Entwickelungsstadien einer Zellform“ aufzufassen. 

Auch Maximow.*) sprieht sich bezüglich der morphologischen Differenzen, 
welche die Grosslymphozyten des gich experimentell bildenden Myeloidgewebes in 
der Niere vom Kaninchen untereinander darbieten können, in ähnlichem Sinne aus. 

Was nun den zweiten Punkt anbelangt, so ist der direkte Nachweis wohl 
kaum zu führen, dass die exıramedullären Myelozyten nieht aus dem Knochen- 
marke ausgeschwemmte und in die gensnnten Blutbahnen durch die Blutstrémung 
hineingeratene Zellformen darstellen. Aber es muss doch darauf hingewiesen 
werden, dass diese Zeilformen beim normalen Tiere immer nur in ganz bestimmten 
Blutbahnen, niemals im peripheren Blute und niemals beispielsweise im Carotisblute 
naclıgewiesen wurden. Würden diese Zellen durch Ausschwemmung aus dem 
Knochenmark in die allgemeine Zirkulation hineingelangen, so müssten sie doch 
gelegentlich auch in anderen Gefässbahnen und nicht bloss in solchen nachweisbar 
sein. welche za den untersuchten Iymphatischen Organen der Milz, den Lymph- 
drüsen und den lymphatischen Einrichtungen innerhalb der Lungen in näherer 
Beziehung stehen.*} Ich glaube, in diesem Umstande eine sehr wesentliche Stütze 
der Auffassung sehen zu dürfen, dass diese extramedullären Myelozyten nicht aus 


..- um — 


1) Fol. haemat. 1907, Bd. IV, S. 34. 

) Zieglers Beiträge usw. 1907, Bd. XLI, S. 140. 

°) Das aus anderen lymphatischen Organen abfliessende Blut (Darmyenen USW.) 
wurde auf die Anwesenheit soleher Zellen noch nicht untersucht. 
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den Knochenmarke ausgeschwemmte Zellformen darstellen, sondern dass ihr extra- 
medullärer Fundort auch auf ihre Entstehung ausserhalb des Knochenmarkes hin- 
weist. Selbstverständlich kann aber nicht ausgeschlossen werden, dass «uch uhter 
normalen Verhältnissen gelegentlich einmal veseinzelte Knockenmarks-Myelozyten 
tn die allgemeine Blutströmung hineingelangen, allein es dürfte aus dem angeführten 
Grunde nicht angehen, die nahezu regelmässige, wenn sach spärliche Anwesenheit 
von Myelozyten in dem Blute der genannten Lokalitäten auf dieses Moment 
zurückzuführen. 

Tatsächlich kann man nun auch, was bereits Sternberg aus seinen 
Untersuchuugen am pathologischen Material erschlossen hat, bei völlig nor- 
malen Tieren an Ausstrichpräparaten der Mils, der Lymphdriisen und der 
Lunge die Anwesenheit :zweifelloser, wenn auch meistens nicht reichlicher Myelo- 
zyten feststellen, und. ich trete daher auf Grund meiner Untersuchungen der 
Schlussfolgerang Sternbergs vollständig bei, dass diese sogenannten Knochen- 
markselemente einen Bestandteil der normalen Milzpulpa (und auch anderer lym- 
phatischer Apparate) bilden. Von diesem Gesichtspunkte aus liegt dati 
aber auch gar kein Grund vor, diese Elemente, deren Umwandlung 
in gekörnte polynukleäre Leukozyten im Knochenmärke allseitig 
anerkannt wird, innerhalb der eigentlichen Iymphatischen Apparate 
(Lymphdrüsen, Milz usw.) von einer solchen Umwandlung auszu- 
schliessen. So geringgradig unter normalen Verhältnissen diese ausserhalb des 
Knochenmarks vor sich gehende Umwandlung auch sein mag, so ist sie in 
fanktioneller, vor allem aber in prinzipieller Beziehung doch als sehr wesent 
lich zu bezeichnen, wobei allerdings unentschieden bleiben muss, ob diese 
Umwandlung stets innerhalb des betreffenden lymphatischen Apparates auch bis 
zu den Endstadien (poiynukleäre Leukozyten) vollsogen wird. Der Nachweis von 
Myelozyten in dem aus den lymphatischen Organen abfliessenden Blute weist 
vielmehr darauf hin, dass diese Umwandlung auch im Blute selbst, vielleicht nur 
im Blute bestimmter Gefässregionen, vor sich gehen kann. 

Sieht man nun aber die lymphatiechen Apparate als Organe an, welche an 
der Bildung polynukleärer gekörnter Leukozyten schon normalerweise, wenn auch 
in noch so geringem Grade, beteiligt sein können, so gestattet der durch zahl- 
reiche Literaturangaben gestiitzte Nachweis einer unter pathologischen Verbältnissen 
(gesteigerte Leukozytenbilaung nach Blutverlusten, bei Infektionen, bei Geschwulst- 
bildungen, bei Leukämie!) etc.) in weit intensiverer Weise erfolgenden Ansamm- 
lung von Mvelozyten in diesen Organen noch eine andere Deutung als den der 
myeloiden Metaplasie, welche dieser Erscheinung bisher in der Regel zuteil wurde, 
Denn in diesem Falle karm die reichliche Ansammlung von Myelozyten in Lymph- 
drüsen, Milz und andern lymphatischen Organen auch als der Ausdruck einer 
hyperplastischen, proliferierenden Tätigkeit der bereits normalerweise an den ge 


1) Vel H. Hirschfeld, Weiteres zur Kenntnis der myeloiden Umwandlung. Berl. 
klin. Wochensehr. 1906. No. 32. 
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nannten Lokalitäten vorhandenen Mrvclozyten oder deren Vorstufen aufgefasst 
werden, in welchem Sinne sich auch bereits Sternberg ausgesprochen hatte. Es 
wird übrigens in dieser Beziehung die Annahme einer Einschwemmung der ge- 
nannten Gebilde aus dem Knochenmark namentlich in solchen Fällen nicht ganz 
ausgeschlossen werden können, in denen die betreffenden Ejemente anch in der 
allgemeinen Blutbahn vorhanden sind, und es wird auch die lokale gesteigerte 
Differenzierung von indifferenten Stammzellen (Grosslymphozyten) zu Mryelozyten 
für diese Frage in Betracht gezogen werden müssen. 

Ganz analoge Verhältnisse liegen bezüglich des zweiten in den vorausgehen- 
den Tabellen hervortretenden Ergebnisses vor, das sich auf die relative Zunahme 
der grossen mononukleären Leukozyten und der sogenannten Übergangsformen im 
Blute der Milzvene, Lungenvene und im Herzblute gegenüber dem peripheren 
Blute bezieht. Diese Steigerung ist jedenfalls weit intensiver als jene der Myelo- 
zyten an den gleichen Lokalitäten. 

In Übereinstimmung mit Weidenreich und andern fand auch ich die Meng 
dieser grossen mononukleären Leukozyten und Übergangsfornen im peripheren nor- 
malen Blute sehr niedrig (Minimum — 0,7°:, Tabelle III Hantblut, Maximum 
== 4,6°/, Tabelle I Ohrblut Normalkaninchen No. 14)?); demgegenüber kann die 
relative Steigerung dieser Elemente in den erwähnten innern Gefässterritorien 
eine recht bedeutende sein (Minimum — 5°/, Tabelle III Lungenvene Katze 1, 
Maximum — 35,2°/, Tabelle II Lungenvene Meerschwein No. 3). Selbst in jenen 
Fällen, wo die Steigerung dieser Elcmente sich innerhalb niedriger Werte häit, 
was bei der einen untersuchten Katze (Tabelle III) die Regel war, ist sie mit 
Rücksicht auf den niedrigen Wert dieser Elemente im peripheren Blute immer 
noch recht ansehnlich. Ähnliche Verhältnisse ergeben sich auch beim Kaninchen, 
bei welchen die Zunahme der grossen mononukleären Leukozyten manchmal nicht 
sehr hochgradig ist (8°', bei Normalkaninchen No. 14 Lungenvene Tabelle I), aber 
gegenüber dem Werte der gleichen Elemente im Ohrblut von 4,6°/, doch einer 
nahezu doppelten Zunahme entspricht. 

Bei Meerschweinen ist die Steigerung der erwähnten mononukleären Elemente 
in der Regel eine recht beträchtliche (Minimam (15°/, Milzvene Meerschwein No. 3 
und rechtes Herz Meerschwein No. 7 Tabelle II, Maximum 35,2°/, Lungenvene 
Meerschwein No. 3 Tabelle Ii), weshalb gerade diese Tiere sich zur Feststellung 
dieser Erscheinung besonders eignen. Bei Meerschweinchen wie bei Kaninchen 
tritt dieselbe aber innerballb ziemlich weiter Grenzen schwankend bald an der 


— — 


1) Vor kurzem bat Zieler (Ztrbl. f. allg. Pathol. usw. 1907. Bd. XVIII, S. 2&9) 
angegeben. dass im peripheren Blute normaler Kaninchen unter den grossen Lymphozyten 
10 Prozent „ungranulierte Myelozyten“ (also wohl ,Myeloblasten“) vorkommen. Es dürtien 
diese „ungranulierten Myelozyten“ wohl als identisch mit den grossen mononukleären 
Leukozyten, Ubergangsformen (indifferenten Stammzellen) aufzufassen rein, die ich im 
peripheren Blute normaler Kaniuchen niemals in so grossen Mengen antraf. Die Bezeich- 
nung dieser Zellen als „ungranulierte Myelozyten“ dürfte, insofern darunter „Myeloblasten“ 
verstanden sind, wohl su elüninieren sein, da ein Übergang dieser Knochenmarkselemente 
in die allgemeine Zirkulation unter normalen Verhältnissen bisher nicht erwiesen erscheint. 
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einen, bald an der andern der untersuchten Ortlichkeiten auf. Diese Steigerung ist 
ganz unabhingig von dem Lymphozytengehalte des betreffenden Blutes und des 
peripheren Blutes des gleichen Tieres und tritt sowohl bei hohem als auch bei 
niedrigem oder ann&hernd normalem Lymphozytengehalte ein (Tabelle II Meer- 
schweinchen No. 5 rechtes Herz und No. 4 rechtes Herz); bei Normalkaninchen 
No. 14 war der Lymphozytengehalt des Lungenvenenblutes der höchste, der über- 
baupt gefunden wurde (77°/,), die Steigerung der mononukleären Leukozyten und 
Übergangsformen war wohl gleichfalls vorhanden, aber doch nur geringgradig aus- 
geprägt (8°/0). 

Alle diese und andere Verschiedenheit bezüglich des Auftretens der bewassten 
Elemente an den genannten Lokalitäten lassen bisher irgend eine andere Gesetz- 
mässigkeit nicht erkennen als jene, dass sie überhaupt in gesteigertem Ausmasse 
innerhalb weiter Grenzen schwankend in den genannten Gefässgebieten vorhanden 
sein können, aber nicht sein müssen, da auch Tiere (namentlich Kaninchen) unter- 
socht wurden, bei denen die Steigerung in allen drei Blutarten fehlte, eventuell 
nur in einer oder andern derselben vorbanden war. Wahrscheinlich hängt das 
Erscheinen dieser Steigerung im Blute von dem gerade vorhandenen Tätigkeits- 
zustande des betreffenden zugehörigen lymphatischen Organes ab. 

Bezüglich des morphologischen Verhaltens der in Betracht kommenden mono- 
nukleären Leukozyten und Übergangszellen (Fig. 10—18, 30—33, 36—-40) wurden 
im Vorausgehenden die betreffenden Angaben bereits angeführt und auf kleinere 
graduelle Differenzen zwischen ihnen und den betreffenden analogen Zellen aus 
dem Knocbenmarke hingewiesen. Bezüglich der Bewertung dieser Differenzen sei 
hier auf das hierüber von den medullären und extram«dullären Myelozyten Aus- 
gesagte verwiesen, 

Die Bedeutung des Befundes, dass die grossen mononukleären Leukozyten 
und Übergangszellen im Blute der Milzvene, der Lungenvenen, im Herzblute bei 
Kaninchen, Meerschweinchen und auch bei der Katze in der Regel in bedentend 
gesteigertem Grade gegenüber dem peripheren Blute vorhanden sind, kann wolil 
kaum in anderer Weise gegeben werden, als dass die genannten Elemente in der Regel 
in gesteigertem Grade (Milz, Lymphdrüsen, Lunge) in die allgemeine Blutbahn über- 
geführt werden, wo sie dann unter normalen Verbältnissen nur noch in gerinzer Menge 
(bis ca. 3°/,) nachweisbar sind. Da nun unter den mononukleären Leukozyten und den 
„Übergangszellen* der genannten Lokalitäten, wie die vorausgebenden Untersuchungen 
ergeben haben, mehrfach wenn auch nicht sehr reichlich solche Elemente gerunden 
werden können, die als Promyelozyten, eventuell als Präleukozyten ganz analoge 
Beziehungen einer Weiterentwickelang dieser Elemente zu Myelozyten, eventuell zu 
polynukleären Leukozyten erkennen lassen, wie sie im Knochenmarke vorkommen 
und als wesentliche Stütze der Bildung polynukleärer Leukozyten in diesem Organe 
dienen, so erscheint damit die Schlussfolgerung gestützt, dass anch die Anwesen- 
heit dieser als Vorstufen der polynukleären Leukozyten anzusprechenden Elemente 
in dem Blute der genannten Gefässregionen mit der Frage der extramsdullären 
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Bildung polynukleärer Leukozyten in Zusammenhang gebracht werden darf, zumal 
gesicherte Beweise für die von den einzelnen Autoren (Türk, Naegeli) vertretene 
Anschauung nicht vorliegen, dass diese Vor- oder Zwischenstufen als regressive 
Degenerationsprodukte von Grosslymphozyten aufzufassen seien. Das Verschwinden 
eines Teiles dieser Vörstufen in dem peripheren Biute könnte dann als der Aus- 
druck einer bereits erfolgten extramedullären Umwandlung dieser Elemente in poly- 
hukleäre Leukozyten aufgefasst werdem, wobei aber immerhin berücksichtigt werden 
aniisste, dass die sog. , Übergangszellen“ des peripheren Blutes in der Regel, wena 
auch nicht regelmässig granulafrei sind, und von einigen Autoren als Endstufen 
der Altersentwickelung von lymphoiden ungekörnten mononukleären Leukozyten 
(Splenozyten) aufgefasst werden (Pappenheim). Möglicherweise sind jedoch, wo- 
ranf bereits hingewiesen wurde, unter den sog. „Übergangszellen® Elemente von 
verschiedener. Wertigkeit enthalten. 

Die Frage der myelogenen Abstammung der geschilderten Vorstufen im Biute 
der genannten Gefässregionen und der Ausschwemmung derselben aus dem Knochen- 
marke in diese Zirkulation, bedarf wohl unter Hinweis auf das hierüber bei dem 
Myelozyten Erörterte keiner neuerlichen Besprechung. 

Nimmt mau aber an, wie dies einige Autoren tun (Türk, Dominiei, 
Lovell Gulland, Micheli etc.), dass diese extramedallären Elemente nicht bloss 
entsprechend der Kernbeschaffenheit, sondern auch bezüglich der bereits vorhandenen 
Granula, eine Zellart für sich darstellen, die weder mit den Myelozyten noch mit 
den polynukleären Leukozyten in irgend einen Zusammenhang gebracht werden 
dürfen, so stellen sich wohl grosse Schwierigkeiten der Deutung für eine Reihe 
von Erscheinungen ein, von denen hier nur die folgenden hervorgehoben wer- 
den sollen: | 

1) Es werden die genannten extramedullären Elemente von. den analogen 
Knochenmarkselementen auf Grund nur gradueller Unterschiede, . nicht aber anf 
Grund artverschiedener Differenzen abgetrennt und als eine Zellart für sich an- 
gesprochen. 

2) Den betreffenden Knochenmarkselementen wird cine Umwandlung in poly- 
nukleüre gekörnte Leukozyten innerhalb des Knochenmmarkes zugesprochen, während 
analogen extramedullären Elementen eine solche Umwandlung ausserhalb des Knochen- 
markes abgesprochen wird, und 

3) würde die reichliche Anwesenheit der genannten- Elemente in den er- 
wähnten Gefässterritorien gegenüber dem peripheren Blute, wenn eine. weitere Um- 
waädlung eines Teiles derselben in polynukleäre Leukozyten nicht angenommen 
wird, geradezu auf einen Untergang dieser mononukleären Elemente in der Blat- 
bahn, eventuell auf eine andere Verwendung hinwaisen, als sie den analogen Ge 
bilden im Knochenmark zagesprochen wird, wofür aber bisher keine genügenden 
Anhaltspunkte vorliegen. 

Ich weiss sehr wohl, dass mit diesen Untersuchungen die Frage der ausser- 
halb des Knockenmarkes normalerweise erfolgenden Bildung polynukleärer Leuko 


Loewit, Entstehung der polynukleären Leukozyten . Tat. I. 
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zyten nicht erledigt, sondern erst angeregt ist. Aber im Zusaminenhalte mit dem 
hierüber bereits bekannten, namentlich mit den Resultaten der Weidenreichschen 
Beobachtungen über die Entstehung der weissen Blutkörperchen im postfötalen Leben, 
scheinen mir die hier mitgeteilten Befunde einen nicht unwichtigen Hinweis auf 
die Möglichkeit einer extramedullären Entstehung der polynukleären gekörnten 
Leukogyten im normalen Organismus aus einer ubiquitären Stammzelle (im Sinne 
Weidenreichs) zu bieten. Auch für die Pathologie der Biutbildung wird sich 
eine Reihe neuer Ausblicke ergeben, wenn diese Annahme weitere Stützen erfahren 
haben wird. 


Erklärung zu den Abbildungen auf der beigefügten Tafel II. 


Fig. 1. Polyaukleärer Leukozyt, Ohrblut, Kauinchen. Oxyphilc Färbung der amphophiles 

ran 

Fig. 2. Polynukleärer Leukozyt, Milzvenenblut, Meerschweinchen. Sonst wie Fig. 1. 

Fig. 3. Polynukleärer Leukozyt, Ohrblut, Katze. Sonst wie Fig. 1. 

Fig. 4. Polynukleürer Leukozyt, Lungenvenenblut, Kaninchen. Amphophile und basophibe 
Vel Te der amphopbilen Granula. Basische Überfärbung und Wasserwirkung. 

. Text. 

Fig. 5. Polynukleiirer Leukozyt, Fingerblut, Mensch. Basophile Färbung der neutzophiles 
Granula in oxyphilem Protoplasma. Basische Überfärbung. Vgl. Text. 

Fig. 6, 7, 8. Lymphozyten homogen und zart basophil granuliert. aus dem rechten Ven- 
trikel, Kaninchen. 

Fig. 9, 10, 11. Kleine und grosse Lymphozyten (mononukleäre Leukozyten), Lungenblut, 
Kaninchen. 

Fig. 12. Grosser mononukleärer Leukozyt mit dichter und dünner zart neutrophiler Gra- 

aulation. Lungenblut, Kaninchen. 

Fig 13. Mononukleärer Leukosyt, Protoplasma an der Peripherie fein basophil, im innern 
tein oxyphıl zrannliert, aus dem rechten Ventrikel, Kaninchen. 

Fig. 14. Mononukleärer Levkosyt, fein neutrophil granuliert in oxyphilem Protoplasma, 
Lungenblut, Kaninchen. 

Fig. 15. Grosser mononukleärer Leukozyt (Übergangszelle). Sonst wie Fig. 14. 

Fig. 16. Aus dem Ohrblut eines leukozytotisches (Typhus) Kaninchens. Sonst wie Fig. 16. 

Fig. 17. Grosser mononukleärer Leukozyt (Übergangazelle), fein und gröber oxyphil gra- 
nuliert mit wereinzelten basophilen Granulis, Milzvene, Kaninchen. 

Fig. 18. Grosser mononukleirer Leukozyt (Übergangszælle), ein Teil des Protoplasma ist 
homogen und hil, im übrigen Teile dichte fein oxyphile und vereinselte 
gröbere basophile Granula, rechter Ventrikel, Kaninchen. | 

Fig. 19. Grosser mononukleärer Leukozyt mit vereinzelten oxyphilen Granulationen in 
homogenem, vakuolisiertem Protoplasma (Myelozyt), rechtes Herz, Kaninchen, 

Fig. 20. Myeloxyt mit wenigen amphophilen Granulis in basophilem Protoplasma, Lunges 
blut, Kaninchen. Basische Überfärbung (45 Sek.). 

Fig. 21. Myelozyt mit dichven amphophilen Granulationen, linker Ventrikel, Kaninchen. 
‘Basische Überfärbung (45 Sek.). 

Fig. 22. Myelozyt mit zarten amphophilen (oxyphil gefärbten) Granulationen, rechter Ven- 
trikel, Kaninchen. 

Fig. 23. Myelozyt mit gröberen amphophilen (oxyphil gefärbten) Granulationen, Ohrbiit 
eines keukozytotischen (Typhus) Kaninchens. | 

Fig. 24, 25. Kosinophile Myelozyten, Lungenblut, Kaninchen. Basische Überfärbung in 
Fig. 24 (45 Sek.). | 

Fig 26. Myelozyt mit amphophilen Granulationen(Metamyelozyt), linker Ventrikel, Kaninchen. 
Basısche Uberfärbung (59 Sek.). | 

Fig. 27, 28. Kleine homogene basephile Lymphosyten, Meerschweinchen. Fig. 27 aus der 
Milzvene, Fig. 28 aus dem rechten Ventrikel 

Fig. 29. Grösserer Lymphozyt mit zarter und gröberer basophiler Granulation, rechter 
Ventrikel, Meerschweinchen. 
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Fig. 90. Griicserer mononukleärer Leukozvt. zart azidophil cranuliert in schwach baao- 
philem Protoplasma, rechter Ventrikel Meernchweinchen. 

Fig. 31, 32. Grosse mononukleäre Leukozyten. Milzvene Meerschweinchen. Fig. 31 und 
32 (rechte Zelle) mit dunkler gcfärbtem Rand, im Innern zart oxsphil granuliert 
(Mvelozyten), Fig. 32 zart basophil granuliert. 

Fig. 33. Myelozyt mit spärlichen oxvphilen Granulationen in bascphilem Zellleibe, rechtes 
Herz, Meerschweinchen. 

Fig. 34, 35. Eosinophile Myelozyten. Lungenblut und Milzvene. Meerschweinchen. 

Fig. 36, 37 38, 39. Grosse mononuklcäre Leukozyten und Übergangszellen, Milswene, 

atzc. 

Fig. 40. Ubergangszelle mit Lochkern, fein oxvphil granuliert. Milzvene, Katze. 

Fig. 41. Grosser mononukleärer Leukozyt mit eosinophilem Einschluss, rechtes Herz, 
Meerschweinchen. 


Sämtliche Figuren sind mit Zeiss homozener Immersion 2 mm Apochromat und Okolar 2 
gezeichnet, das Nähere im Text. 
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La viscosité sanguine. 


Etude d'hématologie clinique comprenant la description d'un 
viscosimetre nouveau 


par le 


Dr E. Robert-Tissot, 


médecin praticien à la Chaux-de-Fonde, en Su'ss: 


avec deux figures dans le texte. 
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Cette étude comprend trois parties. 

Les causes de ta viscosité sont (+udiées dans la première. 

La seconde a trait 4 la mesure de cette propriété et décrit un viscosimétre 
nouveau, plus simple, trés sensible et par conséquent plus utilisable en médecine 
pratique que ses devanciers. 

Dans la troisième sont exposés des faits cliniques et des considérations qui 
montreront, je l'espère, quelle importance il faut attacher 4 Ja viscosité sanguine 
et & sa mesure, ei raison des grands processus morbides auxquels elle préside ou 
dont elle peut révéler l'existence encore latente. 


I. Causes de la viscusité et de l’byperviscosit& sanguines. 


La viscosité est due aux frottements que les parcelles matérielles, dont 
les corps sont formés, exercent les unes sur les autres. 

Les corps simples et ceux dont les molécules sont toutes semblables et égales 
entre elles ont, les conditions extérieures restant les mêmes, une viscosité im- 
musble, 

Il n’en est plas de méme lorsque Je corps en question est un mélange com- 
plexe. Tel le sang, dont la viscosité résulte des frottements que subissent ses 
divers composants. 

Voyons lu chose de plas prés: 

Le plasma est une solution aqueuse de cristalloides; il renferme donc des 
sels et des ions. 

Dans cette solation nagent des flocons albumineux de grandeurs et de 
qualités diverses, dont le nombre immense varie avec les multiples modalités de 
la nutrition et avec la présence, en plus ou moins grande quantité, d’ambocep- 
teurs, de compléments etc. 

L'altramicroscope montre que les albumines du sang affectent la forme de 
parcelles les unes relativement grandes, les autres extraordinairement petites’); ces 


1) Raehlmann, Zeitschrift für ärztl. Fortbildung, 1905, p. 151. 
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masses infimes sont entre elles dans un état d'équilibre très variable, parce que la 
* concentration des sels dissous dans je plasma est variable aussi; la teneur en eau 
du sang change en effet à chaque instant. 

Le nombre des hématies n'est pas immuable non plus. 

D'une manière absolue, il augmente dans les périodes de grande activité de 
J’appareil hématopoïétique et diminue lorsque l'hémolyse prend te dessus. 

D'une manière relative, il augmente quand le volume du plasma dimimue 
(sécrétions, exerötions, exhalation) et diminue lorsque la masse plasmatique augmente 
(résorption). 

La polycythémie absolue ow relative a une très grande importance clinique. 
Bien plas que les facteurs mentionnés plus haut, elle est une cause importante 

. @’hyperviscosité sanguine. 

Ce n'est pas tout: les hématies modifient leur volume sous l'influence des 
courants osmotiques qui amènent dans leur intérieur des corps du plasma et 
entraînent hors d'elles quelques uns de leurs constituants. Ces mouvements osmo- 
tiques sont facilités par is passivité des éléments anucléés qui n'obéissent guère 
qu'aux lois de l’osmose et des échanges gazeux.!) Ce changement de volume 
retentit sur la viscosité totale du sang, c'est évident. 

Enfin l'acide carbonique, en s'appliquant sur l’hématie, en tend probablement 
la surface moins polie, plus rugueuse. On sait en effet que le sang traité par 
eo gaz devient hypervisqueux 4 un hout degré et que cette diminution de la 
fluidité n'intéressant pas de plasma, ne peut être que le fait des hématies. 

Quelle est cette modification des corpuscules rouges? 

Deux théories qui se complètent plus qu’elles ne s’exeluent sont ici en 
présence. 

La première est celle de Merget: L’acide carbonique formé dans les tissus 
adbère à la trame conjonctive des divers organes à la surface de laquelle il con- 
stitue des atmosphères internes très minces. D’autre part, les globules sanguins 
du sang artériel sont entourés d’une couche gazeuse adhérente aussi et riche en 
oxygène. Dans ces conditions, un phénomène d’osmose gazeuse se produit à travers: 
l’endothélinm vasculaire: une grande partie de l'acide carbonique des tissus est 
immédiatement fixée par les bases du plasma; unc autre partie passe sur les 
globules. 

L'oxygène de ces derniers va prendre la place de l'acide carbonique dans 
les atmosphères intérieures. En ce moment, les hématies sont entourées d'acide 
carbonique libre qui leur adhérc.*) Ce gaz forme une couche ténus sur toute la 
surface du globule, couche transitoire, du moins partiellement, car les bases des 
bématies et celles du plasma, surtout, fixent en moyenne les quatre cinquièmes 
de l’acide carbonique total sous forme de carbonate et de bicarbonate de sonde 
notamment. 


— 








1) of. C. S. Engel, Deutsch. med. Wocheuschrift, 1906, p. 1167. 
*) Voir à ce sujet Bordicr, Précis de physique biologique, p. 38 et seq. 
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Au niveau de la surface pulmonaire, l'acide carbonique libre passe dans 
l'air des alvöoles grâce à un phénomène de diffusion analogue à celui qui s’est 
produit dans les tizaus. Quant aux sels carboniques, ils sont décomposés par 
l'oxygène et par l'oxybémoglobine qui joue ici le rôle d'un acide faible. 

L’acide earboniqur lié pendant tont le trajet des tissns 4 3a surface pufmo- 
naire est done remis en liberté au niveau de cette surface, 


Toutes les bases du sang ne sont pas également activés; toutes n’agissent 
pas également et avec la même rapidité. Les bases du plasma sont très actives; 
celles des hématies le sont beaucoup moins. Ces différences, ainsi que nous le 
verrons plus loin, sont imputables au degré de rapprochement ou d’éloignement des 
molécules albumineuses qui sont plus compastes dans les hématies que dans le 
plasma. D'après Lowy, à l'état normal, un cinquième seulement des valeurs 
basiques du sang est immédiatement disponible, cette partie prête à agir constituant 
ia tension basique ou alcaline du sang. Sa grandeur est indépéndante de 
celle de l'alcalinité totale; etle diminue dans la pneumonie et surtout dans la 
sclérose rénale et l’urémie, alors que l’alcalinite totale est proportionnelle & la 
quantité d’albumines contenues dans le sang. 


[Au reste, il est imprudent de parler d’alcalinité ou d’acidité absolnes. Les 
groupes haptophores en cause ne sont pas tous identiques. Les uns fixent des 
bases, les autres des acides et cela dans un seul et même flocon d’albuminoide. 
Ce flocon est donc et acide et basique. Telle la zone protoplasmique des lympho- 
cytes dans laquelle le bleu de méthylène révèle de l'acidité libre alors que 
l’iodéosine appliquée selon le procédé de Mylius indique une très grande tension 
basique. 

Ces affinités chimiques opposées réagissent évidemment sans cesse les unes 
sur les autres et se reforment aussi continuellement. 
| Néanmoins l'aicalinité totale, condition sine qua non de la vie, varie avec 
les modalités du métabolisme matériel.] 

La- fonction fixatrice da plasma à l'égard de l'acide carbonique peut 6tre 
ralentie. Il suffit pour cela que la quantité d'acide carbonigae augmente où que 
la tension basique s’abaisse, ces deux facteurs pouvant s'associer. 

Dans ces conditions, la couche gazeuse d’acide carbonique qui adhére aux 
hömsties n'est probablement plus détruite: de l’aeide carbonique libre stagne dans 
le sang. Or, l’observation clinique montre que cette stagnation aug- 
mente la viscosité du sang.) 

Hamburger — et c'est ici la seconde théorie — décrit comme suit l'action 
de l'acide carbonique sur les hématies: «Sons l'influence du gaz acide carbonique, 
les zorpuscules fouges augmentent leur concentration et modifient leur perméabilité. 
Des chlorures passent du plasma dans les hématies alors que des albumines, des 


1) v. Deutsch. med. Wochenschrift, 1905, p. 590. 
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bases, de l'aeide phosphorique, du sucre cheminent des hématies dans le plasma. 
Ce dernier en devient plus concentré et les hématies augmentent de volume.» 1) 

von Limbeck a constaté, lui aussi, une augmentation de la tension osmo- 
tique des hématies dans le sang chargé d'acide carbonique. D'après cet auteur, 
le plasma se concentre et diminue par conséquent de volume parce que de l'eau 
et des chlorures passent dans les hématies. Ce fait explique l'augmentation des 
albumines du plasma signalée par Hamburger. 

D'autre part, les hématies se gontlent. L'apport d'air ramène leur 
volume au taux normal.?) Ce fait implique la nécessité de n’emplover en vis- 
cosimétrie que du sang n'ayant pas été à l'air libre. 

Le passage des bases des hématies dans le plasma augmente l’alcalinite de 
ce dernier (Zuntz, Lehmann, Hamburger), mais cette alcalinité survenant 
après coup est incapable de lever les etfets nocifs de l'acide carbonique parce 
que l'augmentation des albumines du plasma abaisse beaucoup la tension alcaline.®) 
Ces effets se traduisent par une augmentation du volume des hématics et une di- 
minution de celai du plasma et concourent à un méme résultat, à savoir l’aug- 
mentation de la viscosité sanguine. La diminution du volume du plasma produit 
une polycythémie relative. Or nous savons depuis les travaux de Bence*) qu'il 
existe une proportionnalité directe entre la viscosité et le nombre des hématies. 
C'est ainsi que dans un cas de polycythémie avec splénomégalie (onze millions 
d’hömaties par mm®), la viscosité atteignit un degré qui n'avait pas été observé 
jusqu'ici. Toutefois, ajoute l’auteur, la carbonacidhémie joue toujours le 
rôle prépondérant dans la genèse de l’hyperviscosité. 

Les données de Hamburger et de Limbeck confirment cette manière 
de voir. 

Ajoutons que le plasma traité par l'acide carbonique ne devient pas plus 
visqueux. 

La théorie d'Hamburger-von Limbeck n'infirme pas celle de Merget 
Elle la complète plutôt. Il est bien évident que dans l’esprit de ce dernier auteur 
la couche gazeuse qui entoure l'hématie n’est pas inerte et immuable, puisqu'elle 
est capable de se combiner chimiquement avec l'hémoglobine. 

En somme, l'acide carbonique, en agissant sur les hématies, est 
un facteur puissant d’hyperviscosité. Ce corps agirait en augmentant le 
volume des hématies, c’est-à-dire la grandeur des surfaces frottantes, 
en diminuant le volume du plasma, c’est-à-dire en rapprochant les sur- 
faces frottantes et peut-être en modifiant l’état même de ces surfaces 
(rugosités dues à la formation de carbo-hémoglobine, de bulles ga- 
zeuses minuscules?) En ontre l'augmentation de la pression interne 
des globules rouges rend ces derniers moins déformables, moins aptes 








1) cité par Grawitz, Klinisch. Pathol. d. Blutes, 2de Edit., p. 495. 
2) v. Grawitz, |. c. 

*) v. Türk. Klinische Hämatologie, p. 141. 

4) v. Deutsche med. Wochenschrift. 1905. p. 590 et seg. 
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à céder devant les frottements qu'ils éprouvent dans les plus fines 
ramifications du réseau vasculaire. On sait en effet que les globules 
_ rouges normaux se déforment et s’étirent pour passer dans des canaux 
dont la lumière a moins de 7 u de diamètre, Un globule surtendu perd 
nécessairement cette faculté. 

Les érythrocytes renferment une substance visqueuse qui déploie ses effets 
lorsque son contenant est rompu. (C'est pour cette raison que le sang tenant en 
suspension et en solution les débris de ses hématies est aussi visqueux que du 
sang à corpuscules intacts.!) 

Remarquons qu’au point de vue de la viscogénie, les théories de Merget et 
de Hamburger ne satisfont pas entièrement l’esprit. Quand les hématies viennent 
à se toucher, elles s’accollent, mais ne se frottent pas l’une contre l'autre: Pour 
qu'il y ait frottement, il faudrait qu'un des corps en cause fût fixe, au moins 
dans un plan. Et bien, l’hématie est toujours mobile dans le ‘plasma. J'espère 
démontrer dans un prochain travail que les modifications de la viscosité sanguine 
sont dues à des troubles osmotiques qui se produisent lorsque le plasma renferme 
un excès d'acide, Les corps hypervisqueux signalés par Determann dans 
l’hématie et qui paraissent se trouver surtout vers la surface de cet organite 
passeraient dans le plasma qu'ils rendent plas collant, parce que les colloïdes 
exercent sur les liquides une action comparable à celle que le vide exerce sur 
les gaz?), c’est-à-dire une attraction. 

Les hématies seraient ainsi la cause de la viscosité, mais cette dernière se 
manifesterait dans le plasma. 

Les solutions de colloides dissolvent et gardent l'acide carbonique plas 
puissamment que ne le font les autres solvants. Le passage dans le plasma des 
colloïdes hématiens favoriserait par conséquent la stage carbonacide. 

«Du mucus entoure, dans la règle, les flocons protoplasmiques et les cellules 
libres dans les liquides (algues, gamètes divers); il leur aide à rester en sus- 
pension, les protège contre les chocs, les modifications physiques et chimiques du 
milieu ambiant; il règle dans une certaine meanre les échanges osmotiques.» Ce 
passage, emprunté à un article de B. Schröder?) semble avoir été écrit exprès 
pour les hématies et parle en faveur de mon hypothèse. Julins Bence‘) admet 
que la cause même de l’hyperviscusité réside dans le globule et nun pas dans le 
plasma, parce que la viscosité du sérum ne se modifie que dans d’étroites limites. 
Ce fait ne me paraît pas constituer une preuve décisive. Pent-être les globules, 
en se séparant du plasma, entrainent-ils avec eux les colloïdes. Il y aurait là un 
phénomène analogue à celui qui se passe dans le collage des vins: les corps en 
suspension se précipitent eu une masse glaireuse, accollés qu'ils sont par les 
colloïdes ajoutés au vin. 


4) Determann, Zeitschrift f. Hin. Medizin, 1906. p. 291 à 320. 
*) Nat. Wiss. Wochenschritt. N. F. 2 (12. Okt. 192). 

3) Biolugisches Zentralblatt, Vol. 23. 

4) Deutsch. Med. Wochenschrift, 1905. p. 590. 
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Il. Mesure de la viscosité. 


Les molétules qui composent les liquides sont séparées les unes des autres 
par des espaces vides, mais elles ne sont pas, pour cela, indépendantes les unes 
des autres. En effet, une attraction plus on moins grande s'exerce entre elles et 
pour les séparer, pour les faire glisser les unes sur les autres, il faut exercer un 
éffort. La grandeur de la force à mettre en jeu determine le Gegré de viscosité 
ou, si l’on préfère, la grandeur des frottements internes. Il résulte de cette de- 
finition que la viscosité des liquides n'est pas autre chose que leur cohésion. 

Faisons passer un liquide & travers un tube capillaire régulièrement cylin- 
drique. En vertu de !a force d’adhösion, la partie périphérique de la colonne 
liquide adhérera aux parois intérieures du tube et seule la partie centrale de la 
colonne obéira à la pesanteur (ou à l'impulsion que lui imprime de l'air com- 
primé d'une façon quelconque) et se mettra en mouvement. Ce faisant, les 
molécules formant la périphérie du cylindre central exerceront un frottement 
eontre les molécules qui tapissent le tube immobilisé sur les parois du capillaire. 
Un retard résulte de ce frottemient et ce retard, chronométriquement mesurable, 
sert à déterminer Je degré de viscosité. C'est la théorie de la lorgnette ou 
mieux du télescope. 

Les viscosimétres de Hürthle,') de Hirsch et Beck,?) de Determann,?) 
de Denning et Watson‘) sont basés sur elle: du sanz non encore coagulé ou 
rendu artificiellement incoagulable, maintenu à la température du corps est chassé 
à travers un tube capillaire. Le temps et la force de propulsion mise en fea 
servent 4 déterminér le coefficient de frottement intérieur, celui de l'eau distillée a 
38°C. étant pris pour unité. Par exemple, du sang dont le coefficient est égal 
à 5 met 5 fois pics de temps que l’eau disti!iee à traverser fe mème tube capillaire, 
la température et la pression restant égales. 

La lettre „ représente le coefficient de viscosité. Sa valeur absolue est 
donnée par le trayail nécessaire pour imprimer dans l'unité de temps, l'unité de 
vitesse à l'unité de surface, cette dernière étant parallèle à une autre surface 
séparée de la première par l'unité de longueur. 

Cette valeur peut encore être définie comme la force qu’il faut déployer 
pour faire glisser l’une sur l’autre deux couches liquides, dont la surface est 
égale à l'unité, de façon & ce qu’en ane seconde, l’une des surfaces ait dépassé 
l'autre d’une distance égale à l’écartement de deux molécules. 

Pratiquement, nous venons de le voir, on mesure la viscosité relative, Ja 
viscosité de l’eau à 0° étant prise pour unité. Cette viscosité relative est 
ordinairement désignée par la lettre z. Un liquide qui, pour s’écouler, emploie 





1) Pflügers Archiv, 1900. Bd. NXXXII, p. 415 et seq. 
2) Münch. med. Wochenschrift, 1900, p. 1685, 

#) Münch. med. Wochenschrift, 1906, p. Wo. 

*) Lancet, No. 2324. 


caeteris paribus, un temps double de celui de l’eau a donc une viscosité rela- 
tive égale à 2. | 

Les physiologistes prennent souvent comme unité de viscosité relative la 
viscosité de l'eau à 38° C et désignent cette unité par y. Or, à 38° C, z de 
l'eau est égale à 0, 3768. “ 

y équivaut donc à 0, 3768 z et z à 2, 650 y. 

La méthode actuelle n’est certes pas parfaite. Une chose, en particalier, m’a frappé: 
jusqu'ici, dans les recherches viscosimétriques, il n’a été tenu aueun compte des 
plaquettes. C’est une laenne, car ces éléments disposent d’une grande alcalinité 
libre qui entre probablement en ligne de compte dans la détermination du degré 
de viscosité. Ce facteur abaisserait la viscosité en fixant de l'acide carbonique 
libre, mais il est probablement compensé et rendu illusoire par la viscosité propre 
de ces éléments dont le nombre est loin d’être quantité négligeable dans le sang 
circulant où, selon A. Schmidt et Landois, ils sont dix fois plus nombreux que 
dans le sang extravasé!). 

Ehrlich et Lazarus?) disent de ces éléments: 

Leur viscosité est particulièrement remarquable, Ils #amoncellent en grap- 
pes .... D n'est pas possible de les compter avec les appareils numérateurs 
asusls } parce qu’ils s'appliquent contre les parois de ces instruments et y restent 
collés, Beaucoup de plaquettes restent même adhérentes aux parois mêmes du 
tube capillaire du mélangeur.“ 

Ces faits nous obligent à chercher la formule hématologique de la couche 
sanguine fixée par l'adhésion aux parois du tube capillaire et à voir s'il existe 
une relation entre le nombre des plaquettes et le degré de viscosité. Il est en effet 
évident que. si le tube capillaire est tapissé de plaquettes, ses parois hyper- 
visqueuses, en retenant la colonne sanguine mobile, fausseront les résultats expéri- 
mentaux, 

Quelques examens pratiqués sur des tubes capillaires à parois très minces 
contenant du sang humain qui fut ensuite chassé en soufflant dans le tube m’ont 
révélé les faits suivants: 

La couche d’héinaties adhérant aux parois du tube capillaire est irrégulière. 
Les érythroeytes forment des trainées dont l'épaisseur est loin d’être uniforme. 
Les leucocytes et les plaquettes sunt jirrégulièrement répartis parmi les corpus- 
cales rouges; ils forment des groupes de forme et d'importance variables. Le 
nombre des plaquettes fixées au verre est un peu plus grand que dans le liquide 
même examiné sur le porte-objet; la proportion qui exists entre ces nombres 
n’est pas fixe. La couche de cellules sanguines immobilisée dans les capillaires 
n'étant pas uniforme, elle opposera au mouvement de la colonne sanguine une ré- 
sistance variable. 

Il serait intéressant de rechercher s’il existe une corrélation entre le degré 


1) Zeitschrift für ärztl. Forthildung, 1905, p. 153. 
3) Die Anämie, T. I, p. 132. 
Folia hsematologica. [V. Jahrgang. 4. 33 


— 506 — 


de viscosité et le nombre des plaquettes. C’est une étude que j'espère reprendre 
plus tard, 

En tout état de cause et pour éliminer ce facteur troublant, j'ai mesuré un 
autre phénomène dû lui aussi à la viscosité: c'est Ja formation de remous, de 
courants dans les liquides au sein desquels se meut un corps animé d'un mouve- 
ment propre. Ces remous sont d'autant plus étendus que le liquide est plus fluide 
Dans un flacon agité, la glycérine est beaucoup moins mobile que l'éther sul- 
furique, par exemple. 

Pour ce faire j'ai employé une force motrice constante, immuable, ce qui 
simplifie l'opération. 

Voici la description de l'instrument que j'ai imaginé et fait construire 
après avoir pris conseil de techniciens versés dans les choses de la chronométrie, 
de M. Paul Berner, directeur de l'Ecole d' horlogerie de la Chaux-de-fonds et 
de mon frère, James Kobert-Tissot, notamment, auxquels je suis heareux 
d'adresser ici mes meilleurs remerciements. Qu'ils veuillent recevoir expression 
de ma reconnaissance pour leurs conseils éclairés et leur travail désintéressé. 

Le récipient qui contiendra le liquide à examiner est une seringue de Pravaz 
faite entièrement de verre, à piston uniformément cylindrique et pouvant être enlevé 
par simple traction. Cette seringue contient deux cm? divisés en dixièmes. L'ai- 
guille ou canule est grosse et courte; la partie effilée du verre qui porte cette 
aiguille peut être oblitérée par un petit capuchon de gomme. 

Le corps de la seringue entre à frottement doux dans un tube vertical fixé 
daus le pied (p. 8.) Ce dernier est lourd et robuste. Jl porte un récipient (r) 
plein de sable dans lequel plonge un thermomètre, 

A côté de ce récipient est une colonne (c) sur laquelle glisse à frottement 
doux Je mesureur proprement dit. Ce dernier peut être rendu fixe par la vis 
de pression; la forme de la colonne l'empêche d'exécuter des mouvements latéraux; 
il est constitue par un frotteur ou plongeur métallique doré (f) dont le poids 
est exactement équilibré par la poussée hydrostatique du sang normal. Pratique- 
ment, cet organe n'a donc pas de poids. Il est fixé, à sa partie supérieure, à un 
axe relié à l'extrémité centrale d'un ressort spiral (s) dont l'autre extrémité, ter- 
minée en courbe de Philipps, est fixée au bâti qui supporte les pivots. 

L'axe porte encore une aiguille qui, lorsque l'appareil est en équilibre, 
s'arrête sur le zéro de la graduation. Ce point est opposé à la colonne et c'est de 
lui que part la graduation, qui est la même des deux côtés, et comporte 120 grades 
tant à droite qu’ à gauche. 

La partie de la graduation qui répond & la droite de l'observateur porte 
le signe —, l'autre, le signe —. | 

Sur le cadran court aussi un arrêt (a) qui, ordinairement, doit être arrêté 
sur la division — 120 grades. 

Sons le cadran, deux tiges métalliques fixées chacune à un axe sont reliées 
par un ressort boudin et fixent l'axe principal aussi longtemps qu'elles sont rap- 


u. RNG? 2 


prochées. Pour rendre l'appareil mobile, il faut écarter ces deux tiges en tournant 
la vis qui s’insinue entre elles. 

Le thermomètre doit plonger dans le sable. Sa colonne est dans un 
des orifices (0) du cadran. 

Mode d'emploi: La seringue et l'appareil sont chauffés à 38° dans le 
thermostat on de toute autre manière, (Cette précaution est inutile quand on veut 
mesurer la viscosité de liquides non organisés.) 

Un fragment de deux ou trois millièmes de milligramme d'hirudine est 
placé dans la partie effilée du tube de la seringue. 

La veine choisie est ponctionnée et du 
sang est aspiré jusqu’ à ce que, la seringue 
étant pleine, le piston sorte de lui-même, sans 
effort; l'aiguille est alors enlevée ét remplacée 
par le capuchon de gomme. Le niveau du 
sang est amené à la division 1,6 en enlevant 
l'excédent au moyen d'un tube capillaire ou 
de papier-Joseph. Un fragment d'hirudine 
est placé à la surface du liquide. 

L’essai porte donc sur 1,6 cm® de sang. 

Ainsi préparée, la seringue est placée à 
fond dans le tube porte-seringue (p. s). Le 
mesureur est abaissé le plus possible, jusqu’ à 
arrêt, sur la colonne. Le frotteur pénètre dans 
le sang qui s'élève dès lors jusqu'aux bords 
évasés du tube de la seringue. 

En ce moment l'appareil est prêt à fonc- 
tionner. Pour cela, amenons l'aiguille au point 





— 120 grades au moyen d’an crayon ou d'une Fig. 1. 
tige quelconque et, arrivés là, abandonnons-la Viscosimètre A frotteur. 
à ses seules forces en ayant grand soin de ne (, grandeur naturelle.) 


lai imprimer aucune impulsion extrinséque. 

Les spires du ressort spiral déplacées par le monvement de rotation im- 
primé à l'axe par le déplacement de l'aiguille, ces spires tendent à reprendre leur 
équilibre. Ce faisant, elles impriment à l’axe une série de mouvements de va et 
vient dont l’amplitude diminue de plus en plus. La durée de ces mouvements 
est régie par la loi d'Yvon Villarceau que voici: 

»La résistance exercée sur le balancier pendant la période descendante et 
tendant à s'opposer 4 son mouvement a pour effet d’augmenter la durée de cette 
demi-oscillation. 

La résistance exercée sur le balancier et tendant à s'opposer à son mouve. 
ment pendant la période asceidante a pour effet de diminuer la durée de cette 
demi-oscillation. 

33% 
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Ces variations se compensent et les durées des oscillations ont par consé- 
quent Ja.méme valeur.“ 

Rappelons que dans la période d’ascension, le balancier (représenté ici par 
l'axe et les organes qu'il porte) s'écarte de son point d'équilibre et qu'il s'en rap- 
proche pendant la période descendante, 

Il découle de cette loi que toutes les oscillations de l'appareil 
sont isochrones. 

Seule donc l'amplitude de ces oscillationa est variable; elle va 
en diminuant, et cela d'autant plus vite que le liquide dans lequel on immerge 
le frotteur-plongeur est plas visqueux. 

L’isochronisme, c'est-à-dire l’égalité chronométrique de toutes les oscillations, 
a une trés grande importance pratique puisque nous n'avons pas à nous 
préoccuper du temps et que l'emploi du chronographe devient dès lors inutile. 

La force qui rapproche les spires du ressort spiral lorsqu'elles ont été 
écartées par le mouvement de rotation imprimé à l'axe, est toujours la même et 
n'entre donc pas plus que le temps en ligne de compte dans nos expériences. 
L'emploi du dynamomètre est donc, lui aussi, supprimable. 

Les variations de la température sont sans infnence sur Je spiral qui est fait 
d'acier au nickel: on sait en effet que cet alliage n’est pas pratiquement dilatable. 
Comment apprécier la viscosité du liquide contenu dans la seringue? 

L'appareil est placé dans un thermostat ordinaire réglé à 38° C.1) 

Faisons osciller l'appareil à vide, c'est-à-dire le frotteur se mouvant dass 
Yair. Voiel ce qui se produit: 

ire oscillation. L’aiguille amenée à — 100 grades puis abandonnée à 
elle-même atteint + 96; arrivée 14, elle rebrousse chemin et touche à — 94. 

L’amplitude totale de cette oscillation est donc de 386 grades. 

2 me oscillation. De — 94, l'aiguille repart vers la partie positive de 
la gradnation et atteint la division +- 94. 

De là, elle retourne du côté de son point de départ pour marquer — 92, 

L'amplitude de cette seconde oscillation est donc de 374 grades. 

Répétons l'expérience, le frotteur plongeant successivement dans de L'alcool 
méthylique, de l'eau distillée, de l'alcool isobutylique, de l'alcool isoamylique. 

L'amplitude de ces oscillations variera avec chacune de ces substances. 

Voici les chiffres que donne l'expérience : 





| Dans l'alcool |! Dans l'alcool 


Dans Vale ool À 

















Amplitude à de Ia | methylique | Dans l'eau lisobutiiqu | | isoamylique 
ZE == 47 — — — — — — 
1re oscillation . . | “362, | 360 \ 328° | 323 
2me oscillation . . 316 | 301 | 231 | 223 

RC pe pape 
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1) J'espère arriver à rendre inutile l'emploi du thermostat, ainsi que je l’indiquerai 
dans une communication ultérieure. 
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Soustrayons ces chiffres de ceux indiquant l'amplitede des oscillations à vide. 
Nous aurons: Ire oscillation, alcool méthylique (Z = 0,368 à 16°C.) 386 — 362 — 24. 


- u distillée (2 = 0,616 - - ) 386 — 360 = 26. 

- - alcool isobutylique (Z = 1,87 - - ) 386 — 328 — 68. 
- - - ispamylique (Z = 3:14 - - ) 886 — 323 = 63. 
2me - -  méthylique 374 — 316 = 58. 
- - eau distillée 374 — 301 = 73. 
- - alcool isobutylique 374 — 331 — 143. 
- - isoamylique 374 — 223 = 161. 


Ces différences indiquent les retards imprimés à l'appareil par la résistance 
intérieure des liquides examinés. Elles sont proportionnelles à la viscosité de ces 
corps, mais elles sont aussi influencées par deux facteurs, à savoir la vitesse et les 
frottements intérieurs de l'appareil. Examinons ces deux points. 

1. Le liquide interpoeé entre le frotteur et les parois intérieures de la 
seringue se comporte comme le gas dans l'exemple suivant: (cf. Jäger, Die Fort- 
schritte der kinet, Gastheorie, 1905, p. 34). 

Imaginons deux plaques bien planes, parallèles entre elles, séparées l’ane 
de l’autre par un espace très petit et occupé par un gas. L'une de ces plaques 
est fixe; l'autre se meut dans son propre plan, parallèlement à elle-même. La 
plaque mobile éprouve une résistance due à la présence du gaz. La plaque fixe 
au contraire, subit une traction dirigée en sens inverse. Admettons que la plaque 
fixe se trouve dans le plan x y d’un système de coordonnées .& angle droit et que 
la plaque mobile se meuve avec une vitesse constante «, parallèlement à la ligne 
des x. L'expérience montre que la couche de gaz appliquée directement sur cette 
plaque est animée de la même vitesse que la plaque et que les couches interposées 
entre les deux plaques ont des vitesses comprises entre u et zéro. Il a été prouvé 
expérimentalement que la chute de la vitesse, dans l'espace compris entre les deux 


plaques, est linéaire. Soit Z la distance entre Jes deux plaques: ad représentera 


Z 
la chute de la vitesse. 

Newton a prouvé que la résistance À qui retarde le mouvement est pro- 
portionnelle, pour l’unité de surface, à la diminution de la vitesse dans les gaz. 
Nous pouvons donc écrire 

u 
R=--y 7 

y étant le cæfficient de frottement ou la constante correspondante de pro- 
portionnalité. 

Jäger transporte, sans autre, ces faits aux liquides. (L e., p. 119.) On le 
voit, la vitesse entre en jeu dans la production des résistances intérieures. 

(La vitesse n'entre pas en ligne de eompte dans les viscosimètres à tube 
capillaire étroit, parce que le filet liquide y est soumis à deux forces antagonistes: 
la première est due au poids de la colonne liquide et à la pression exercée à sa 
surface supérieure. La seconde est la résultante des résistances de frottement. Si 
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le tube est suffisamment étroit, il s’établit entre les effets de ces forces antagonistes 
une compensation et l'écoulement se fait avec une vitesse uniforme.) 


2. L’autre facteur qui intervient dans la production des retards est le frotte- 
ment propre & l'appareil. Il est proportionnel à l’amplitude de l’oscillation. En 
outre, il est un peu plus grand, caeteris paribus, lorsque le frotteur est dans 
lair parce qu’alors cet organe est pesant, tandis que dans le liquide, il est son- 
levé par la poussée hydrostatique. 

Ces raisons obligent de graduer empiriquement le viscosimetre à frotteur. 
Ce fait ne lui enlève rien de son exactitude, puisqne cette production est faite 
sur des données certaines et sans cesse contrôlables. 

Les résultats expérimentaux obtenus avec. les liquides-étalons sont représentés 
graphiquement au moyen d’une courbe dessinée dans un système d’ordonnées et 
d’abecisses se rencontrant à angle droit. Le mieux est d'employer du papier 
divisé en millimètres carrés. Sur la ligne des abscisses, chaque millimètre repré- 
sente un centième de y. Sur la ligne des ordonnées, chaque millimètre représente 
un demi-grade de retard, Cette disposition permet de lire, sans calcul aucun, le 
degré de viscosité relative correspondant à un nombre donné de grades de retard. 
Il suffit pour cela de partir horizontalement du chiffre marqué sur la ligne des 
retards et de cheminer jesqu’ à la rencontre de Ja courbe. De ce point, on tire 
une perpendiculaire à la ligne des y; cette perpendiculaire montre la viscosité 
correspondante. (Fig. 2.) 

Voici un exemple dans lequel il n’a été tenu compte que d’une seule os- 
cillation : 

A la 6me oscillation, l'aiguille atteint du côté +: 


à vide, 166 demi-grades; 

avec de l’eau simple, 114 demi-grades; 

avec la solution aqueuse A 20°, de NaCl, 99 demi-grades; 
avec la solution de sucre à 20°/,, 90 demi-grades; 

avec l'alcool butylique normal, 67 demi-grades; 

avec alcool isobutylique normal, 51 demi-grades; 

avec l’alcool amylique de fermentation, 36 demi-grades. 


Les retards subis par l'appareil sont donc: 


pour l’eau simple . . . . 166—114— 52 demi-grades 
pour la solution de sel à 20, . . + 166— 9= 67 „ ” 
pour la solution de sucre à 900, . . 166— 9 — 76 „ " 
pour l’alcool butyl. normal. . . . . 166— 67-— {9 ,, u 
pour l’aleool isobutyl. normal. . 166— 51 — 115 „ F 


pour l'alcool amylique de fermentation 166— 38 — 128 5 ” 

A la température où l’experience a été faite, l’eau a une viscosité de 1,63 y, 
la solution de CINa, de 2,6%, Ja solution de sucre de 3,26%, l'alcool butylique 
normal de 5,56 y, l'alcool isobutylique normal, de 7,42 y et l'alcool amylique 
de fermentation, de 8,33y. (Ces chiffres ont été donnés par Hosking, Phil. 
mag. 1900 et par les Physikalisch-chemische Tabellen de Börnstein-Landolt, 
3me Edit.). 

Ces données sont traduites par la courbe suivante (Fig. 2). La viscosité ex- 
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té de l’eau et celle de l’alcool amylique est de 


Cette différence est répartie sur une longueur de 67 mm. 
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t portés sur l’axe vertical. 
La différence entre la 
Exemple: l'appareil indique un ‘retard de 96 demi-grades. 


8,33—1,68 = 6,65 y. 


+ son 


le retard indiqué par l’appareil, la viscosité d’an liquide à 


L'emploi des ordonnées cartésiennes nous permettra donc d 
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édiatement que la viscosité y du liquide est de 5,26 a 5,27, 


imm 





cube - 4 mms mn 


montrent 


y, 


Le nombre de molécules 


Fig. 2. 
La grandeur des frottements est- donc directe- 


Logiquement, il serait nécessaire d'opérer sur un 


nombre toujours égal de molécules’). Pour le sang, ce desideratum restera saus 


— —— 


1. Pour bien interpréter les résultats fournis par la seconde méthode, on se 
1) cf. A. Kling, Revue gén. des sciences pures et appliquées, 1906, p. 271. 


rappellera que la viscosité est une fonction moléculaire. 


Plaçons ici quelques remarques: 
doute à l’état de voeu pieux, mais il montre la nécessité de tenir grand 


sur lesquelles les frottements intérieurs s’exercent augmente avec l'amplitude des 
went proportionnelle & l'amplitude des oscillations ou, si l’on veut, à la vitesse avec 


oscillations et diminue avec elle. 


laquelle le plongeur se meut. 
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compte du nombre des hématies, ou mieux de toutes les cellules du 
sang, dans l’unité de volume, quand jl s’agit d’apprécier le degré de 
carbonacidémie au moyen du coefficient y. 


— —— - — |= — 2-0 —H 


2. Pour éviter le refroidissement de l'appareil pendant l'expérience, le mieux 
sera de le laisser dans le thermostat jusqu’ au moment où l’on introduit le tube 
chargé dans le porte-tube. 

Le sable, mauvais cendacteur de Ja chaleur, permettra d’expérimenter sans 
que la température s’abaisse de plus d’un cinquième de degré. Si tel devait être 
le cas, le viscosimètre sera replacé dans le thermostat; au besoin on pourrait même 
opérer dans ce dernier. 


— — — — — — me — 


3. Il paraît difficile, au premier abord, de bien observer le chiffre marqué 
par l'aiguille & chaque oscillation. Ces dernières se succèdent en effet avec rapi- 
dité, Le plus simple sera de déterminer l'amplitude de l'oscillation et de contrôler 
le résultat en tenant, dans un second essai, les yeux fixés sur le chiffre trouvé, 
pour voir ai l'aiguille montre bien ce chiffre. 


— — — — — — — — 


4. Il est nécessaire, ponr obtenir des résultats identiques, de placer l'appareil 
toujours à la même place sur la même table; un changement dans sa position fait 
en effet varier les frottements intrinsèques de l'appareil. 

5. Pour nettoyer le frotteur-plongeur dont les parois sont très minces, il faut 
Yimmobiliser préalablement et employer du papier de soie très léger et non collé; 
on pompera les gouttelettes restées adhérentes au métal en meitant A profit la 
capillarité du papier. Il faut avoir très grand soin de n’exercer aucun 
frottement, si peu énergique soit-il; ce faisant, on risquerait de fausser 
l'axe et d’avoir un mal-rond dont le résultat serait de faire frotter le plongeur 
contre les parois du tube de verre. L'espace qui sépare ces deux pièces n’est en 
effet que d’un millimètre. 


Le sang examiné forme donc une masse liquide tubuliforme. La force d'adhésion se 
manifeste sur les deux faces de ce tube, c’est-à-dire sur les parois du corps de la seringue 
et sur celles du frotteur-plongeur. Dans ces mouvements de va et vient, ce dernier tend 
à entraîner le sang en le mettant en mouvement. 

Le maximum de déplacement se produira, selon la loi de moindre effort, au- centre 
même de la couche sanguine, c'est à dire à 5 dixièmes de millimètre des surfaces. Ces 
mouvements deviennent de moins en moins étendus à mesure que l’on s'éloigne de ce centre. 
C'est dire qu’ à la surface les frottements sont nuls, alors qu'ils ont leur maximum au 
milieu de la couche. 

_ Les altérations du sang se produisant à la surface pour gagner ensuite les couches 
profondes, on voit que dans le viscosimétre à plongeur, on opère dans des conditions se 
rapprochant autant que possible de celles qui existent dans les vaisseaux et que l’on n’a 

besoin de se demander si la viscosité des plaquettes et des cellules blanches existe 
intra vitam ou si elle est le résultat de l'extravasation, c’est-à-dire d’un phénomène 


agonique. 
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6. Pour éviter que le liquide examiné se desséche sur le frotteur, il sera bon 
de faire plonger ce dernier pendant quelques minutes dans de l’eau et de sécher 
ensuite au papier de sole. 

7. La sensibilité du viscosimètre à plongeur peat être augmentée dans une 
large mesure et de façon très simple. Il suffira pour cela d'augmenter la sur- 
face du plongeur, ou de diminuer la force du spiral qui doit contre- 
balancer les frottements internes, ou encore de faire entrer en ligne de 
compte un grand nombre d’oscillations. Au besoin ces trois facteurs peu- 
vent être combinés, 

D'autre part, pour mesurer la viscosité de liquides très peu fluides (huiles, 
glycérine etc.), il faudrait employer un ressort plus fort. 


— — ee ee — — 


8. Avant d’adopter le ressort spiral comme organe moteur (ou plutôt comme 
accamulateur de force motrice), j'ai fait des essais avec une balance de torsion: 
un fil métallique vertical suspendu à un bâti muni de niveaux d’eau portait le 
mesureur. J'ai renoncé à ce dispositif à cause de la difficulté qu'il y a à main- 
tenir bien verticaux le fil et le frotteur pendant toute l'expérience. C'est regret- 
table, car de la sorte, l'appareil n'eût ‘présenté aucun frottement intrinsèque quel- 
eongue, autre que celui qu’il s’cgit de mesurer. 





— — — —— m 


9. Il sera bon de déterminer souvent le nombre de grades que par- 
court l’aiguille lorsque le plongeur est immergé dans de l’eau distillée 
et de répéter cet essai dans de l’alcool amylique ou de l'alcool bu- 
tylique. De la sorte, on saura si les frottements intrinsèques de l'appareil ont 
varié par épaississement de l’huile des pivots, déformation de ces derniers ou de 
toute autre manière. Ces précautions sont faciles à prendre et les chiffres trouvés 
seront immédiatement utilisables. Cet étalonnement préalable doit du reste être 
fait aussi pour les autres viscosimètres. 


II. Conséquences cliniques des modifications de la viscosité | 
-Sanguine. 


Pratiquement, l’hyperglobulie, l’accnmulation d'acide carbonique dans le sang 
et les modifications du filtre rénal entrent en ligne de compte. 
La numération des corpuscules révèle l'hyperglobulie, mais cette dernière 
peut se compliquer de carbonacidémie qui, elle, nécessite l'emploi du viscosimètre. 
Dans quels états rencontre-t-on un excès d'acide carbonique libre dans 
le sang? 
Théoriquement, ce sera. 
1. Lorsque l'alcalinité libre Ju sang diminue ou 
2. Lorsque la production d'acide carbonique est exagérée. 
L’alcalinité libre-du sang est diminuée dans la présclérose. 
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Huchard incrimine comme cause première de la grande viscérose, une 
adultération sanguine que plusieurs facteurs peuvent produire. Cette adultération 
provoque l'hypertension vasculaire; sous l'influence de cette derniére, les fines 
ramifications de vaisseaux dégénèrent. *) 

Les préscléreux, comme les artérioscléreux, ont une alcalinité diminuée. 
Ces malades sont en effet des arthritiques; comme tels ils sont hyperacides et le 
restent jusqu’à une période avancée de leur déchéance, jusqu'à ce que leur foie 
définitivement surmené se ÿefuse à toute assimilation et oblige l'organisme à 
se consumer lui-même (v. Gautrelet, Contrib. à la sémiol. des malad. par rales- 
tissement de la nutrition, 1901). Le sang des préscléreux renferme donc plus d'acide 
libre que dans la norme et la tension vasculaire de ces malades en est augmentée. 
Cette hypertension est rapportée par quelques auteurs au spasme des vaisseaux, 
spasme qui serait dû à des influences toxiques. Ici encore, l'acide carbonique n'est 
peut-être pas innocent, car on sait qu'il provoque la contraction des fibres musca- 
laires lisses. Quoi qu'il en soit, le spasme vasculaire n'est pas péremptoirement 
démontré, alors que Y’hyperviscosit& l’est bel et bien. Et puis, l'iodure de 
potassium (ou de sodium) abaisse la tension et, simultanément, rend le sang plus 
fluide. Ce fait parle en faveur de l'origine carbonacidémique de l'hypertension 
vasculaire des préscléreux et, par conséquent, de l’artériosclérose. L'action puissante 
des alcalins et des régimes qui empêchent ou réduisent à un minimum la produc- 
tion d'acides circulants, cette action, parle dans le même sens. Tout récemment, 
Determann a prouvé expérimentalement que le régime végétarien abaisse la 
viscosité sanguine*); or ce régime est précisément celui que l’on institue avec 
succès dans la présclérose et dans la sclérose confirmée. 

Dépister l'hyperviscosité dans ses débuts sera donc une tâche utile et 
féconde en vertu du fameux aphorisme d'Hippocrate: ,Principiis obsta, 
sero medicina paratur cum mala per longas invalnere moras.“ 

C'est en effet dans la présclérose que le régime lacto-végétarien et les 
exercices physiques joints à la tempérance comptent leurs plas brillants succès et 
empêchent l'éclosion de l'artériosclérose uvec toutes ses conséquences néfastes. 
Les alcalins sont extrêmement utiles dans ces états. C’est sous forme de lave- 
ments tièdes qu'ils agissent le mieux.*) 

On me concédera que l'accord parfait qui existe entre la clinique et la 
théorie parle très haut en faveur de l’origine hyperviscosienne de l’artériosclérose. 
Les quelques examens du sang que j'ai pratiqués jusqu'ici parlent dans le même 
sens; mais seules des recherches plus étendues fixeront exactement la valeur patho- 
génique de l'hyperviscosité. Rappelons aussi que Rumberg et ses élèves 
Otfried Müller et Ryokichi Inoda incriminent directement l'hyperviscosité 





1) V. à ce sujet: Nouvelles consultations médicäles, passim ct Journal des Praticiens, 
1906, p. 464. 

?) Zeitschrift für klin. Medizin, 1906, p. 320. 

3) W. Orlowsky, Deutsch. med. Wochenschrift, 1903, p. 602. 
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sauguine en lui attribuant les troubles qui sont du ressort de l’artériosclérose'). Ces 
savants ont en outre démontré que l’abaissement de l'hyperviscosité consécutif & 
l'emploi thérapeutique de l’iodure de potassinm coincide chez les artérioscléreux 
avec une amélioration de l’état de ces malades, Il est malheureux, toutefois, que 
leurs investigations n’alent porté que sur deux cas seulement. Le coefficient y 
qui était de 5,077 tomba à 4,557. 

[L'action hypoviscosante de l’iodure de potassium a été observée sur l’eau 
pure par Gubler. Une solution aqueuse d’iodure de K. est plus fluide que l’eau.] 

Les expériences de Russell Burton-Opitz (de Breslau) ser le chien 
parlent exactement dans le même sens. Le régime carné porta la viscosité à 
son maximum. Cet auteur constata en outre que cette augmentation portait non 
pas sur le sérum ou sur le plasma, mais uniquement sur les hématies. *) 

Cet effet unilatéral cxplique l’action hypoviscosante de la saignée. Immédiatement 
après cette opération, les pertes aqueuses du sang sont remplacées par des liquides 
venus des tissus. La masse du sang cst donc ramenée à la normale, mais sa teneur en 
hématies reste en déficit jusqu'à ce que l'appareil hématopoiétique ait jeté dans le torrent 
circulatoire un nombre assez grand d’hématies qui seules sont capables de reconstituer 
la viscosité normale ou exagérée du sang total. 

A. Robin et Maurice Binet ont montré que chez 92%, des phtisiques la 
consommation de l'oxygène et la production d'acide carbonique sont augmentées 
dans une proportion considérable, (Cette augmentation est de 64°/, pour l'acide 
carbonique expiré et de 70°/, pour l'oxygène consommé.) D'après ces auteurs, 
cette exagération des combustions serait même un des caractères du terrain apte 
à être infecté par le bacille de Koch; bien plus, elle serait un critère de 
tous les états vagues de déchéance organique créés par l'alcoolisme et le 
surmenage. *) 

Simultanément, chez les tuberculeux, la basicité du sang est diminuée ou 
même anéantie. *) 

Cette vitalité exaspérée, cette auto-consomption productrice de CO, seraient 
la cause des fausses anémies et de la faiblesse cardiaque dues à une hypervis- 
cosité sanguine d'origine carbunacide. En fait, n'est-ce pas dans ces cas que le 
sang apparait le plus visqueux? Chassé péniblement par un coeur anx ahois, ce 
sang remplit mal sa tâche; il est incapable notamment de débarrasser tout 
l'acide carbonique formé dans l'intimité des tissus. Cercle vicieux qui ne peut 
être rompu que par des aliments et des médicaments capables de dériver sur eux 
une partie du comburant. 

Peut-être m'objectera-t-on qu'an sang incapable de se débarrasser du CO, 
en excès doit être un mauvais vectenr d’O, et que par conséquent la théorie de 
M. M. Robin et Binet est fausse. Cette dernière repose sur des analyses 


®) Deutsch. med. Wocheuschrift, 1904, p. 1751 et seq. 

5) Académie des Sciences et Académie de Médecine (18 ct 19 Mars 1901). Congrés 
de la Tubereulose à Londres (24. Juillet 1901). Journal des Pruticiens, 1905, p. 261. 

4) E. Barié, Journal de Praticiens, 1904, p. 258. 
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probantes qui ont été vérifiées par M. M. le Prof. Gréhant et Arm. Gauthier.) 
La production de CO, en excés est donc un fait et non pas une simple vue de 
d'esprit. De plas je ferai remarquer que chez ces malades le sang est déminéralisé 
et par conséquent mauvais fixateur du gaz carbonique, tandis que la fonction 
hémoglobinienne est conservée, le ralentissement da cours du sang étant peut-être 
compensé par une capacité fixatrice de l'oxygène plus grande que dans la norme, 
comme cela a lieu chez les anémiques.*) 

Je me hâte d'ajouter que ces données reposent sur des faits trop peu 
nombreux encore pour pouvoir être admis sans autre forme de procès, mais ils 
ont pour eux toutes les apparences. La facilité avec laquelle la viscosité pent 
être appréciée par le viscosimètre à plongeur permettra, je l'espère, de jeter la 
lumière sur ces points dont l'importance pratique et les conséquences therspeutignes 
sont grandes et étendues. 

Actuellement beaucoup de tuberculoses au début sont prises pour des anémies 
et soignées comme telles. Il faut pour cela ne pas employer l'hémochromomètre, 
ce qui arrive encore. *) 

S'il se confirme que la fausse anémie des prétuberculeux et des tuberculeux 
au début repose sur une hyperviscosité sanguine, aiusi que je l’ai constaté plusieurs 
fois, le viscosimètre permettra de mettre sur la voie du diagnostic précoce de ces 
états et d'instituer an traitement précoce aussi. (Ces espérances n'ont rien de 
chimérique et j'espère bien les voir se réaliser bientôt. Au reste Grawitz!) 
a déjà signalé depuis longtemps ,]l'épaississement“ du sang des tuberculenx et 
c'est à cet épaississement aussi qne Kussmaul, Frenk] et Fr. Müller attribuent 
la tétanie’), 

Ce fait nous ouvre un horizon nouveau: Burton-Opitz*) a démontré 
que, chez le chien, l'injection intraveineuse d'extrait thyroïdien augmente la vis- 
cosité du sang. D'autre part, l’iutoxication parathyroïdiprive provoque la tétanie. 
L’excision complète ou partielle de la thyroïde a le même effet,”) probablement 
parce que l’action antitoxique de la glande est ipso facto anéantie ou très 
diminuée. | | 

Ces données sont en concordance parfaite avec celles de la clinique qui, 
actuellement, voit dans la tétanie les effets d'une intoxication (choléra, fièvre 
typhoïde, grossesse, lactation, naphtols chez l'adulte; suralimentation lactée et 
constipation chez le nourrisson). 

Ici donc, comme dans la présclirose, intoxication et hyperviscosité con- 
comitante, 





1) Journal des Praticien, 1905, p. 261. 

*) Deutsch. med. Wochenschrift. 1905, p. 692. 

3) cf. Sahli, Korresp. BL für Schweiz. Arzte, 1906, p. 426. 

4) v. Klinische Pathologie des Blutes, 2me Edit., p. 57. 

5) cf. T. Jessen, Lungenschwindsucht und Nervensystem, p. 46. Jéna, 
G. Fischer, 1905. 

©, Deutsch. med. Wochcnschrift, 1904, p. 1777. 

) Kocher de Berne, Congrès de médecine interne, Munich, Avril 1906. 
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Empoisonnement encore que l'hyposystolie, au cours de laquelle l'anto- 
intoxication surgit, en raison du ralentissement tant de l’hömatose que de la 
dépuration rénale et hépatique, Et alors, serait-ce peut-être par simple coincidence 
que, dans ces états, le sang est hypervisqueux, ainsi que Grawitz?!) l'a signalé? 

Dans la plupart des cas de néphrite, les deux ventricules s’hypertrophient; 
jusqu'ici, ce fait n'avait pas:recu nne explication suffisante, la plapart des hypo- 
_ thèses émises ne tenant compte que de l’hypertrophie du ventricule gauche. 

- Carl Hirsch?) a montré que l'augmentation du travail cardiaque au cours 
des népbrites pent être expliqué de deux manières: 1 . la nature même de sang 
exercefait une action directe sur le coeur; 2 . il y aurait une augmentation des 
résistances intravasculaires dans les. vaisseaux de la grande et de la petite cir- 
culation. Or, les vaisseaux pulmonaires étant dépourvus de tonus vasculaire, les 
hypotbèses qui font intervenir ici un spasme de ces vaisseaux ne tiennent pas 
debout. Seule donc, une augmentation des frottements intérieurs dans le sang 
lui-méme explique les faits anatomiques. 

Cette manière de voir peut fort bien s'appliquer aux symptomes liés à Pim- 
perméabilité rénale. La fermeture du filtre provoquerait l’&paississement du sang?) 
et une toxémie; dans les autres néphroses, cette explication n'est pas acceptable. 

Ici encore, des recherches seront nécessaires pour bien élucider la question 
de la viscosité sanguine au cours de l’uricémie. 

Rappelons à ce propos que Alexander Haig attribue 4 un état de collémie 
une foule d'états morbides; de l’acide urique colloide s’aceumulerait dans le sang 
à la faveur d’une alcalinité diminuée.*) 

La’ teneur du sang artériel en acide carbonique modifie en effet le mode 
de fixation de l'acide urique dans le sang.”) L’élimination de l'acide urique per 
les reins en est troublée, d’où uricémie, cause de spasme artériel et d’artério- 
sclérose consécutive (Huchard). Ainsi 8 explique la parenté qui existe entre la 
gouttes et l’arthritisme. 

Quelques faits montrent la nécessité de déterminer la viscosité sanguine pour 
elle-même: 

Il n'existe pas de proportion entre y et le poids spécifique d'ane part, | 
teneur en hémogiobine. d'autre part. 

Il y a parallélisme entre le nombre des hématies et le degré de viscosité, 
mais eette règle n’est pas absolue; ainsi, dans la leucémie, y reste élevé malgré 
le petit nombre des hématies, en raison de l'augmentation du nombre des cellules 
blanches. Dans )’hémoglobinémie, y reste élevé malgré l’hématolyse, parce que les 
corps visqneux intraglobulaires sont mis en liberté, 

La viscosité da sérum sanguin est faible et assez stable (y — 1,7—2,2). 


1) Klinische Pathologie des Blutes. 2me Edit., p. 485. 

#) Société biologique de Leipzig. 23 Nov. 1900, 

*) ef. Journal des Praticiens, 1905, p. 708. 

*) Uric acid as a factor in the causation of Disease. London, J. A. Churchill, 1900. 
5) Shearer, Lancet, No. 4250. | 
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Le sang veineux est légèrement plus visquenx que celui des capillaires. 

Chez l’homme la viscosité est plus grande (y — 4,79) que chez la femme 
(y == 4,51). Elle est plus forte à jeun que pendant la digestion. Le régime 
Végétarien la diminue, le régime carné l’augmente. 

Determann (L c.) a en outre démontré expérimentalement qu’ à l’état de 
santé, la viscosité sanguine varie avec le moment de la journée, les repas, le 
travail musculaire: un travail corporel pénible augmente la viscosité, 

Les maladies du sang modifient beauconp — le plas souvent dans le sens 
d’un abaissement — le degré de viscosité. 

Les bains froids suivis d’une bonne réaction augmentent la viscosité. Les 
bains et les emballements chauds l'abaissent. Les bains de lumière électrique 
avec sudation augmentent la viscosité, mais momentanément, en raison du refroi- 
dissement subséquent. La stase veineuse dans un bras a provoqué une hyper- 
viscosité locale très prononcée. 

La fièvre est accompagnée d’ane surproduction d'acide carbonique. D’après 
Senator, cette augmentation est en moyenne de 37°/,. Le sang doit donc de- 
venir plus visqueux au cours des pyrexies. (C’est bien ce qui se produit, ainsi 
que Burton-Opitz l’a constaté (Cf. Pflügers Archiv, vol. CXII.) 

Cette hyperviscosité se manifeste malgré la perte légère de viscosité de 
l'eau due à l'élévation thermique. A 37° C., l'eau a une viscosité relative (z) 
de 0,385. A 409 C., z s’abaisse 4 0,360. C'est une différence de 2,5 centièmes 
de z, équivalant à 6,6 centièmes d'y. 

Dans une brochure distribuée à un très grand nombre de médecins, H. Lah- 
mann!) a décrit la carbonacidémie et en a tiré, en se basant sur des données 
physiologiques, des conséquences extrêmes. L’avenir montrera quelle est la part 
de vérité contenue dans cet opuscule; peut-être est-elle plus grande que l’on se 
l’imagine. 

En tout cas, un fait demeure certain: le frottement est une force qui fait 
disparaître de l'énergie motrice. En disparaissant, cette dernière se transforme 
en chaleur et en électricité. Quel est le résultat de cette métamorphose qui 
s’äccomplit sur les 2500 m? que mesure la surface totale des corpuscules 
- ganguins? Y a-t-il corrélation entre les variations de la viscosité de cette surface 
et celles de la température du corps? Cette augmentation de la chaleur corporelle 
est-elle atténuée, annihilée par d'autres facteurs ou, au contraire, s’ajoute-t-elle 
aux autres causes thermogènes? Je pose ces questions sans chercher à les 
résoudre, 

Les frottements entre hématies exercent encore une action entrainante; 
ils produisent donc aussi des mouvements qui déplacent ou déforment les corps 
sur lesquels ils s’exercent. 

Ces aperçus montrent que la viscosité sanguine joue un très grand rôle en 


— — —— nr 


1) Die Kohlensäurestauung in unserem Kirper. Stuttgart, A. Zimmer, 1905. 
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pathologie. Ses effets ne nous sont que partiellement connus. Puisse la viscosi- 
métrie simplifiée fixer exactement Ja portée de ce facteur nouveau de dynamique 
Vitale. Mais, pour que la viscosimétrie porte tous ses fruits et pénètre dans 
la pratiqne journalière, il faut la simplifier, si possible, encore. Le viscosimètre 
à frotteur nous affranchit de la mesure de la force motrice puisque le ressort 
spiral en acier au nickel donne à toutes les températures usuelles, quand il est 
armé au même point, une force toujours la même. L’isochronisme des oscillations 
nous permet de mettre de côté le chronographe et nous dispense d'observer si- 
multanément le temps et le mouvement du sang. Actuellement, mon appareil est 
donc le plas simple des viscosimètres. Et pourtant mon désir est de pouvoir 
opérer à la température ordinaire, J'espère réussir et obtenir du même coup une 
manifestation plus grande de la viscosité. Ces recherches feront l'objet d’ane 
prochaine communication, 
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Uber den Blutbefund bei Fleckfieber. 


Vou 
Dr. Franz Lucksch, Czernowitz. 





Ich hatte Gelegenheit 21 an der obengenannten Krankheit leidende Personen 
anlässlich der Epidemie, die während des vergangenen Winters in unserer Stadt 
herrschte, auf den Biutbefund hin zu untersuchen. Da die Epidemie nunmehr an- 
scheinend im Erlöschen ist, teile ich die bei der Untersuchung gewonnenen Re- 
sultate schon jetzt mit, obwohl die Zahl der untersuchten Fälle keine allzu grosse 
ist. Es ist selbstverständlich, dass ich weitere Fälle, soweit sie mir zugänglich 
sein werden, nicht ausser acht lassen werde, und ich hoffe, durch weitere Unter- 
suchungen meine jetzt mitzuteilenden Resultate bestätigen zu können, da Fleck- 
fieberfälle hierzulande nicht gerade zu den Seltenheiten gehören. 

Meine Untersuchungen waren, wie begreiflich, zunächst dahin gerichtet, den 
Erreger der Krankheit zu finden, und ich versuchte mein Glück zunächst mit 
dem Giemsa-Farbstoff, da nach den negativen resp. nicht bestätigten Resultaten, 
welche frühere Untersucher mit ihren Züchtungsversuchen gehabt hatten, ein Bak- 
terium als Erreger der Krankheit anzusehen, nicht mehr gut angeht. Diese Fär- 
bungen mit Giemsas Romanovski-Farbstoff ergaben, wie ich gleich vorweg 
nehmen will, bezüglich der Auffindung von Mikroorganismen im Blute der Er- 
krankten stets ein negatives Resultat. Das Interesse an dem Suchen nach den 
Erregern der Krankheit trat deshalb eine Weile zurück, umsomehr als ich beim 
Stadium der entsprechenden Literatur in der Bearbeitung, die Curschmann in 
Nothnagels Handbuch diesem Thema gewidmet hat, die Notiz fand, dass es 
differential-diagnostisch, insbesondere dem Typhus abdominalis gegenüber von Be- 
deutung wäre, wenn man bei Fleckfieber eine Vermehrung der Leukozyten fände. 
Diese Leukozytose würde zum Symptombild des Fleckfiebers als eines akuten 
Exanthems hinzugehören. Bei Durchsicht der nach der Curschmannschen Arbeit 
erschienenen Publikationen fand ich nichts über diesen Gegenstand erwähnt. Ich 
bin der Ansicht, dass tatsächlich im Anfange der Krankheit die Leukozytose als 
diagnostisches Merkmal sehr von Wichtigkeit sein könnte, wegen der Vornahme 
der Isolierung bei ersten Fällen, bevor die Epidemie sich ausgebreitet hat, und 
auch später noch aus demselben Grunde. Die Lenkozytenzählung wird auch 
von jedem Arzte ohne weiteres ausgeführt werden können und denselben rascher 
orientieren, als die in Betracht kommenden bakteriologischen Untersuchungsmethoden. 
Diese sind: 

1. Die Gruber-Widalsche Reaktion; diese kann der betreffende Arzt selbst 
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mit Hilfe der Fickerschen Diagnostika ausfiihren; ein negativer Ausfall dieser 
Reaktion beweist aber in der ersten Woche selbstverständlich gar nichts. 

2. Die Züchtungsversuche von Typhusbazillen aus dem Blute nach den neu- 
angegebenen Methoden. Diese Untersuchung kann nur von einem Fachbakterio- 
logen in entsprechend eingerichtetem Institut ausgeführt werden und beansprucht 
doch 1 bis 2 Tage oder noch mehr; während dieser Zeit ist gewöhnlich auch 
schon das Exanthem da, welches die Diagnose zurzeit einzig’ sicherstellen lässt. 

Es ist selbsverständlich, dass die eben angeführten bakteriologischen Unter- 
suchungen am Anfange einer Epidemie und bei jedem zweifelhaften Falle aus- 
geführt werden müssen; ist die Epidemie einmal weiter verbreitet und das Exan- 
them typisch, wird man nicht mehr jeden einzelnen Fall auf Typhus abdominalis 
zu untersuchen brauchen. 

Ich gehe nun zu meinen Beobachtungen über. 


Leukozytenzahlen. 


I 17jähriger Mann, nicht gezählt; Blutpräparat aus dem Stadium der De- 
ferveszenz macht den Eindruck normaler Leukozytenzahl. 

IL 18jähriges Mädchen, nicht gezählt, drei Tage vor dem Tode angefertigte 
Biutpräparate (Temperatur 36°C.) machen den Eindruck, als ob Leukopenie vor- 
handen wäre. 

III. 22jähriges Mädchen, 6. Krankheitstag 14200 Leukozyten. 11. Krank- - 
heitstag vormittags Temperatur 37°, 10200 Leukozyten; nachmittags Temperatur 
38,2° 12900 Leukozyten. | 

IV. 33jährige Frau, 8. Krankheitstag Temperatur 37,8°, 10300 Leukozyten, 

V. 12jähriger Knabe, 17. Krankheitetag entfiebert, 11000 Leukozyten. 

VI. 30jährige Frau, 6. Krankheitstag 13400 Leukozyten. 

VD. 4jähriger Knabe, 6. Krankheitstag 32700 Lenkozyten. 

VIII. 24jähriges Mädchen, 12. Krankheitstag 12200 Leukozyten. 

IX. 45jährige Frau, 12. Krankheitstag 15100 Leukozyten. 

X. 30jährige Frau, 5. Krankheitstag, Temperatur 39°, 12100 Leukozyten. 

XI. 49jährige Frau, 12. Krankheitstag, subnormale Temperatur, 6800 
Leukozyten. 

XII. 11jähriger Knabe, 3. his 6. Krankheitstag, vormittags Temperatur 37,5 °, 
3100 Leukozyten; nachmittags Temperatur 39,2°, 10200 Leukozyten; nächster 
Tag: nachmittags Temperatur 381°, 12800 Leukozyten. 

XI. ö3jähriger Mann, 6. Krankheitstag, Tomperatur 38,4°, 18500 Leuko- 
zyten. | 

XIV. 20jähriges Mädchen, 10, Krankheitstag, kurz vorher Schweissaus- 
bruch, Temperatur 36,4°, 2000 Leukozyten. | 

XV. 49jähriger Mann, 10. Krankheitstag, Temperatur 38,6°, 18700 Leukozyten. 

XVI. 40jährige Frau, 10. Krankheitstag, Temperatur 38,6°, 10290 Leukozyten. 
Folis haematologica. IV. Jahrgang. 4. | 34 
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11. Krankheitstag, Temperatur 39°, 6700 Leukozyten. 
12. Krankheitstag, Temperatur 37,8°, 4200 Leukozyten. 


XVII. 42jährige Frau, 6. Kranheitstag, Temperatur 38°, 13600 Leukozyten, 
7. Krankheitstag, Temperatur 38,5°, 21800 Leukozyten. 
8. Krankheitstag, Temperatur 37,6% 24000 Leukozyten. 


Bei allen bis jetzt angeführten Fällen war das Exanthem entsprechend der 
längeren Krankheitedauer schon vorhanden oder gar schon abgeblasst. 
XVILU. 8jähriger Knabe, 3. Krankheitstag, Temperatur 38 9, 12200 Leukozyten 
4 Tage nachher Exanthem. 
XIX. 10jähriges Mädchen, 3. Krankheitstag, Temperatur 38°, 18500 Lenkosyten. 
1 Tag nachher Exanthem, 


XX. 17jähriges Mädchen, 7.Krankheitstag, Temperatur 39°, 17 200 Leukozyten. 
Exanthem schon vorhanden. 


XXI. 15jäbriger Mann, 4. Krankheitstag, Temperatur 38,5°, 5 900 Leukozyten. 
5. Krankheitstag, Temperatur 39,5°, Ausbruch des Exanthems, 11000 
Leukozyten. 
6. Krankheitstag, Temperatur 39,2°, 5300 Leukozyten. 
7. Krankheitstag, Temperatar 39,2°, 5400 Leukozyten. 


Die Untersuchungen ergaben demnach, dass beim Fleckfieber 
im allgemeinen Leukozytose besteht, und zwar hauptsächlich während des 
fieberhaften Stadiume. Leukozytose besteht meist auch schon vor Ausbrach des 
Exauthems (Fall XVIII and XIX), oder sie tritt gleichzeitig mit dem Exanthem 
auf (Fall XXI, Ausnahmen zeigen nur die Fälle XVI und XXI; bei dem ersteren 
fand sich einen Tag vor der Entfieberung eine annähernd normale Leakozytenzahl, 
beim Fall XXI war die Leukozytose nur am Tage des Ausbruches des Exanthems 
vorhanden. Bei den entfieberten Fällen fanden sich normale oder subnormale 
Leukozytensablen. 


Verhältnis der poly- za den mononukleären Formen der weissen Blut- 
körperchen. 


Im Verlaufe meiner Untersuchungen erschien ein Referat über eine Arbeit 
der Herren Gabsesco und Slatiweano.') Diese Herren hatten ihre Unter- 
suchungen gelegentlich einer im Winter 1905—1906 in Bukarest herrschenden 
Flecktyphusepidemie angestellt; nach ihnen sollen die mononukleären Elemente im 
Blute der Fleckfieberkranken besonders zahlreich auftreten. 

Ich nahm daher Veranlassung, auch meine Untersuchungen auf die Ver- 
hältniszahlen auszudehnen, so weit dies noch möglich war. 





1) Centralbl. f. allg. Path u. path. Anat. Bd. XVIL No. 23. 
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Polynukleire  Mononukleäre Leukozyten im mm? 
Fall I 81°}, 1997, normal 
11 
3 Tage vor dem Tode 85°, 15°}, Leukopenie 
Il 72%, 28 %/, 10,200 
IV 72, 28%, 10,300 
V nicht gezählt 
VI 79%, 21% 13,400 
VII 4jahrig. 4‘ 60°}, 40°, 82,700 
VI 
1X nicht gezählt 
x 
XI 87%, 13%, 6,800 
XII 11jäbrig of 66%, 34%, 10,200 
XulI 
2 Tage vor dem Tode 86 °F, 14°, 18,500 
1 on» » nn 64°/, 36% 
XIV 160%, 250% 2,000 
XV 810, 19°), 18,700 


Während also in den bisher beobachteten Fallen nur einer eine deutliche 
Mononukleose aufwies (die Fälle VII und XII betreffen Kinder, die normalerweise 
einen grösseren Prozentsatz an Lymphozyten zeigen), nämlich der Fall XIII, er- 
gab die Untersuchung von weiteren sechs Fällen andere Verhältnisse, 


Polynukleäre Mononukleäre Leukozyten im mm* 
Fall XVI, 10. Tag 30°}, 70%, 10,200 
11. „ 65%, 35 0, 6,700 
18. , 641°), 86°}, 4,200 
» XVI 7. , 45% 65°}, 24,800 
8 , 51 04, 49}, 24,200 
n XVIII 61°}, 390 12,200 
» XIX 420}, 58°}, 18,500 
n AX 43°F, 37% 17,200 
» XXI 4 , 64 °F, 36 °/, §,900 
5. , 45 °/, 55%), 11,000 
6. , 79° 21°), 6,300 


Aus der Betrachtung dieser Zahlen ergibt sich, dass tatsächlich 
in den Fällen, in denen es sich um eine beträchtlichere Leukozytose 
handelte, das prozentuelle Verhalten der weissen Blutkörperchen 


untereinander zugunsten der Mononukleären verschoben ist; dieses Vor- 
34? 
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herrschen der Mononukleären bei hoher Leukozytenzahl war um so auffälliger, 
als beim Sinken der Leukozytenzahl zur Norm auch meist wieder normale Ver- 
hältniszahlen registriert wurden. Ich kann demnach die Angaben der Herren 
Gabsesco und Slatiweano im grossen und ganzen bestätigen. Was die Art 
der mononukleären Zellen anlangt, so gehörten sie zum Teil den Lymphozyten an, 
hie und da fanden sich Türksche Neigungsformen; einen ziemlich bedeutenden 
Prozentsatz nehmen grosse mononukleäre Zellen mit blassem, nicht ganz 
runden Kern und breitem basophilen Protoplasma ein und auch zahlreiche Über- 
gangsformen waren in einzelnen Fällen vorhanden. Dieser letztere Befund, Ver- 
inehrung der „grossen Mononukleären“ und der „Übergangsformen“ würde gut 
zu den gleichen Befunden bei Malaria, Masern, Rubeolen und Variola als Proto- 
zoenkrankheiten resp. akuten Exanthemen stimmen. 

Bezüglich der Leukozyten sei hier noch hervorgehoben, dass ich bei Durch- 
musterung der zahlreichen Präparate niemals auf eine eosinophile Zelle stiess; es 
scheinen demnach auch beim Fleckfieber, wie bei verschiedenen anderen Infektions- 
krankheiien, diese Zellen während der Erkrankung aus dem strömenden Blate zu 
verschwinden. 


Untersuchungen auf Typhus abdominalis. 


In an’setracht dessen, dass bei gehäuftem Auftreten von Fällen mit typischem 
Exanthem eine Untersuchung auf Typhus abdominalis nicht notwendig erscheint, 
habe ich nur an den ersten vereinzelten, und einigen späteren nicht ganz sicheren 
Fällen derartige Untersuchungen vorgenommen. 

Die Gruber-Widalsche Reaktion wurde stets makroskopisch vorgenommen, 
und die Standgliser durch 12 Stunden bei 37° C gehalten. Die Reaktion war 
in der Konzentration 1:50 negativ 


bei Fall I am 10. Krankheitstage 


» » WW, 14. „ 
>» IM , 6. n 
n n IV n 6. n 
now My 10, , 
, py XI , 12. , 
, 9» XD ,38-6. , 


Bei den Fällen III und IV war ausserdem wegen der kurzen Krankheits- 
dauer (6. Tag) aus der Armvene Blut in Galleröhrchen aufgefangen worden. 
Nach 24stündiger Anreicherung blieben die Platten vom Falle III steril, auf 
denen vom Falle IV wuchsen nur einzelne Staphylokokkenkolonien. 


Parasiten. 
Nachdem ich durch längere Zeit mit verschiedener Färbemethoden, Giemsa, 
Jenner, Pröscher, wie sie für Protozoendarstellung angewendet werden, ebenso 
wie andere Untersucher keinen Erfolg gehabt hatte, nalım ich mir vor, native 
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Praparate za durchsuchen und besonders auf die von Gotschlich*) angeblich im 
lebenden Zustande gesehenen Parasiten zu falnden. 

Dieser Autor beschreibt dieselben wie folgt: „In der endoglobulären Form 
ist der Parasit am häufigsten von birnenförmiger Gestalt ..... endlich gibt es 
noch Formen in Gestalt eines Stäbchens . . ... Im lebenden ungefärbten Prä- 
parat zeigt der Parasit ganz unzweifelhafte lebhafte Eigenbewegung, bei 
den kleinen Stäbchenformen macht es ganz den Eindruck, als tanze ein kleiner 
Bazillus im Innern des Blutkirperchens umher, bald untertauchend, bald auf- 
steigend usw.“ Gotschlich konnte diese Erscheinungen auch anderen Personen 
demonstrieren. | 

Auf diese lebend, beweglich beobachteten Formen stfitzt sich Gotschlich 
ganz besonders, da dadurch erwiesen sei, dass die von ihm gesehenen Gebilde 
nicht Degenerationsprodukte, sondern lebende Wesen, also Parasiten sein müssen. 
Während nun spätere Untersucher (Kireeff?) und auch Gabsesco und Slati- 
weano) betonen, dass sie in gefärbten Präparaten nie ähnliche Gebilde sahen, 
wie sie Gotschlich in seinen gefärbten Präparaten beschreibt, und weiter auch 
freie bewegliche Gebilde im Blute nicht als Parasiten anerkannten, scheint von 
diesen späteren Untersuchern keine Rücksicht auf die in den roten Blutkörperchen 
eingeschlossenen beweglichen Formen genommen worden zu sein. Und gerade diese 
Formen schienen mir so gut beschrieben und charakterisiert zu sein, dass sie wirk- 
lich gesehen worden sein mussten, und man sie schwer übersehen konnte. — 

Beim nächsten Fall, der im Krankenhause eintraf, wurden sofort Bluttropfen 
mit etwas physiologischer Kochsalzlösung verdünnt mit der Immersion durch- 
sucht. Ich brauchte nicht lange zu suchen, bald glitt ein sonst ganz normal 
beschaffenes rotes Blutkörperchen über das Gesichtsfeld, das etwas in sich ein- 
geschlossen enthielt; ich verfolgte es, und das eingeschlossene Gebilde stellte sich 
als ein stärker lichtbrechendes, unregelmässig im Innern der Zelle hin- und her- 
baumelndes Stäbchen dar. Ausserdem fanden sich rote Blutkörperchen, die bald 
auf der einen, bald auf der anderen Seite, manchmal beiderseits einen schmalen 
lichtbrechenden zapfen- oder knöpfchenförmigen Fortsatz ausstreckten. Es muss 
ausdrücklich betont werden, dass an dea betreffenden Zellen keine Stechapfel- 
erscheinungen auftraten. Diese Stechapfelformen konnten deutlich von diesen eben 
beschriebenen Gebilden unterschieden werden. Es waren ferner Erythrozyten 
mit seitlich leicht umgezogenem Rande von Bohnenform zu sehen. Und schliess- 
lich noch Gebilde von Spindel- oder Zitronenform etwa an Grösse dem Drittel 
eines Fıythrozyten entsprechend; diese Gebilde lagen frei in der Flüssigkeit, von 
ihnen gingen glänzende Fäden aus, und sie schienen sich langsam zu bewegen. 
Alle diese Formen zusammen waren jedoch in den Blutpräparaten nicht sehr zahl- 


1) Über | rotozoen-Befunde (Apiosoma) im Blute vom Flecktyphuskranken. Deutsche 
med. Wochenschr. 1903. No. 19. 

*) Bakteriologische Untersuchungen des Blutes bei Flecktyphus. Centralblatt für 
Baktcriologie etc. I. Abt. Bd. XXXVIIL 
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reich vorhanden. Diese Tatsache war auch Gotschlich aufgefallen. Ich konnte 
diese Gebilde bei Fall XIII sowohl während des Fieberstadiums zwei Tage vor 
dem Tode, als auch bei normaler Temperatur, am Tage vor dem Tode gemeinsam 
mit dem, Sekundärarzt der Isolierabteilang Herrn Dr. Mallinasiu beohachten. 
Die nach Manson, Romanowski und mit Karbolfuchsin gefärbten Blutpräparate 
liessen keine als Protozoen zu deutende Einschlüsse in den Erythrozyten erkennen. 
Darüber glaubte ich mich aber bei der geringen Anzahl der Gebilde im nativen 
Präparat hinwegsetzen zu können. 

Um so gespannter war ich, als den Fall zum Exitus kam, auf die Obduktion. 
Hatte doch Gotschlich nach seiner Entdeckung keinen Fall mehr obdusieren 
können und die Vermutung ausgesprochen, dass die Erythrozyten in den Lungen 
und der Milz wahrscheinlich in viel grösserer Zahl die charakteristischen Ein- 
schlüsse zeigen dürften; diese Vermutung hatte, wie mir schien, sehr viel Wahr- 
scheinlichkeit für sich. 

Fatsächlich fanden sich in der Zerebrospinalflüssigkeit die oben beschriebenen 
Veränderungen an den Erythrozyten viel reichlicher als im strömenden Blute, noch 
reichlicher waren diese Erscheinungen in den Abstrichpräparaten vom Lungen- 
saft, und in den Milzpräparaten war fast kein einziger normal geformter Ery- 
throzyt ga sehen; — es muss dabei hervorgehoben werden, dass Stechapfelformen 
in den Präparaten, falls sie vorkommen, von den eben beschriebenen deutlich 
unterschieden werden konnten. Es konnnte insbesondere an diesen Präpgraten 
das Vorhandensein von Fortsätzen der Erythrozyten von mehreren Personen be- 
obachtet werden. 

Es wurden sofort zahlreiche Präparate von den genannten Flüssigkeiten 
resp. Organen nach. verschiedenen Methoden gefärbt und — die Enttäuschung war 
gross — es fanden sich wieder absolut keine Protozoen. Die roten Blutkörper- 
chen hatten zwar kleine knöpfchenartige Ansätze oder feine Zäpfchen, doch waren 
diese Anhänge stets in der gleichen Weise gefärbt wie der übrige Erythrozyt; 
es fanden sich bohnenförmige Erythrozyten und solche von Trinenform, einige 
sahen aus- wie zusammengeschnürte Tabaksbeutel, andere hatten runde ungetärbte 
Lücken, Es war also ‘im gefirbten Präparat nur das Bild einer geringen Poikilo- 
gytose vorhanden. 

Ich konnte mir diesen Befund nicht erklären, bis ich am anderen Tage in 
v. Jakschs Klinischer Diagnostik bei der Poikilozytose folgende Bemerkungen 
las: „Friedrich und Mosler haben amöboide Fortsätze an den roten Blutzellen 
gesehen. Ich (sc. v. Jaksch) habe Ähnliches beobachtet und möchte behaupten, 
dass durch die Eigenschaft der roten Blutzellen, in abnormem Maasse kontraktil 
zu sein, das Bild der Poikilozytose entsteht. usw. usw.“ 

Wir haben es demnach bei den oben beschriebenen beweglichen Gebilden mit 
nichts anderem zu tan, als mit kontraktilen Protoplasmateilen der Erythrozyten, 
denn diese Ausläufer oder Fortsätze verhalten sich mit dem Protoplasma färberisch 
identisch, und die beobachteten Erscheinangen waren nur die der Poikilozytose, 
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Auch die scheinbar im Innern gelegenen Körper können entweder Vakuolen 
sein (siehe auch wieder v. Jaksch I. c.) oder als Fortsätze, die, en face gesehen, 
in das Innere der Zelle projiziert werden und bei Bewegungen der Zelle ihren 
Ort verändern, gedeutet werden. Die freien spindelfürmigen Gebilde waren 
ebenfalls nur veränderte Erythrozyten, wie wir sie überall bei Poikilozytose ab- 
gebildet sehen. Die an ihnen sichtbaren Fäden dürften Fibrinfäden sein. 

Gotschlichs Befunde am nativen Blutpräparat scheinen mir demnach nur- 
mehr ebenfalls (im Sinne der Poikilozytose) aufgeklärt zu sein, und ich kann zu 
den Krankheiten bei denen Poikilozytose beobachtet wird, nunmehr das Fleckficber 
hinzufügen. 

Es muss noch hervorgehoben werden, dass ich auch bei den 2 weiteren 
Fällen XIV und XV dieselben Erscheinungen in gleicher (geringer) Intensität an 
dem im Kreislauf befindlichen Biute nachweisen konnte. 

Es scheint mir wichtig, auf dieses Symptom des Fleckfiebers hinzuweisen, 
damit spätere Untersucher bei ihren Arbeiten durch die beschriebenen Erscheinungen 
nicht unnötig abgelenkt werden, um so mehr als diese Erscheinungen nur zu 
sehr verlockend sind, um zum Beispiel Einwanderungserscheinungen von Parasiten 
anzunehmen; ich verweise nur auf Abbildung No. 2 in Ruge’s Abhandlung über 
Malaria in Kolle und Wassermanns Handbuch'). Dort sind Bilder, die nur zu 
sehr an die von mir beobachteten erinnern, für die aber die Ergänzung durch die 
Färbung fehlt. Es wäre ferner darauf hinzuweisen, dass ähnliche Erscheinungen 
an den Erythrozyten von E. Albrecht bei Hinzufügen von isotonischen Koch- 
salzlisungen zum Blute beobachtet wurden: nämlich Kugel- und Kugelstechapfel- 
formen. Die in den mit Kochsalzverdünnungen hergesteliten Blutpräparaten an 
der Grenze des Bluttropfens beobachteten Gebilde können auch auf diese Weise 
entstanden seien, deswegen bleiben aber die in gefärbten gefundenen poikilo- 
zytotischen Formen als solche bestehen. 
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Wenn ich demnach die Resultate der Untersuchungen zusammenfasse, wäre 
folgendes hervorzuheben: 

Bei allen fiebernden Fällen wurde Leukozytose gefunden, die nur 
bei zweien früher aufhörte als das Fieber; sie war in einigen Fällen 
schon vor oder erst bei Ausbruch des Exanthems vorhanden. Die 
Leukozytose ist zum grossen Teil durch das Auftreten der „grossen 
mononukle&ren Zellen“ Ehrlichs bedingt. Die Untersuchungen auf Para- 
siten waren resultatlos. An den roten Blutkörperchen konnten poikilozytotische 
Erscheinungen wahrgenommen werden. 


— — — — — 


1) Ergänzungsband, 2. Heft. 
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Btude sur les variations de ia masse du sang 
chez l’homme 


par le 


Docteur Gabriel Arthaud. 


L'estimation de la masse totale du sang est uns des plus delicates que l’on 
puisse avoir a tenter dans le domaine de la physiologie. Les procédés proposés 
sont très nombreux; mais en raison des mutilations qu'ils nécessitent ou du danger 
qu'ils peuvent presenter, aucun n’est applicable à l’homme. Il est donc intéressant, 
quoique difficile de rechercher des moyens détournés de résoudre le problème par 
des moyens simples pouvant s'adapter aux exigences de la clinique. Qn peut 
cependant arriver à combler cette lacune, au moins en ce que concerne la grande 
circulation, tont en réservant Ja question soluble également en ce qui concerne le 
système pulmonaire, En effet, sans rappeller les formules classiques déja de 
Monoyer pour la vitesse du sang, les formules de Hoorweeg pour la mesure 
de Vondée ventriculaire il est facile pour tout ceux qui sont familiarisés avec 
les transformations algebriques de tirer de ces équations une expression simple de 
la masse de sang, P, contenue dans le système gauche. 

On arrive ainsi à une relation de la forme 


H 
P = s / 2g > 
dans laquelle s représente la surface de section de l'aorte, g l’acceleration, H la 
pression sanguine des gros vaisseaux et n:le nombre des pulsations. 

Cette expression déduite du caleul des éléments de la circulation peut être 
sommise à un controle expérimental pour plus de securité et ce controle est con- 
firmatif dans toutes les circonstances: en dehors bien entendu des asystolies dans 
les quelles les formules initiales deviennent simplement approchées, sans cesser 


cependant d'etre applicables, sauf correction. | | 
Le premier fait que l’on peut invoquer à l'appui de la formule est la con- 


H . . . 
stance facilement constatable du rapport = tant que lu fatigue n'intervient pas 


trop énergiquement, autrement dit, tant que le coeur ne se trouve: pas, selon une 
expression déjà ancienne, légérement forcé. . Le debut, de l’asystolie en effet se 
manifeste par l'apparition d’un espace nuisible dans la pompe cardiaque et dans 
. ce cas les formules de vitesse deviennent inapplicables, ou comportent tout au 
moins une correction plus ou moins forte. (Voir Congrès médecine, 1907 et Pro- 
grès Médical, 1907.) 
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En dehors de ces limites et même dans les marches forcées chez les soldats 


Ja constance da rapport = se montre trés sensibiement parfaite (Henri Petit: 


Societé de Biologie, 1906.) 
La vérification directe de la formule est non moins facile par la méthode de 
la saignée, Par exemple nous soustrayons 4 tn chien à forte taille dont le rapport 


normal y us et de 0,90 une quantité de un quart de litre, le rapport tombe 


à 0,75. Si l'on sonstrait le double le rapport devient 0,60. Par consequent la 
variation du rapport est proportionnelle à la quantité soustraite. 

Une vérification analogue et plus générale peut être tirée de l'étude shmab 
tanée des pressions et des pulsations aux différents ages et pour les diverses 
tailles. Tontes les moyennes correspondantes sont bien déterminées par des obser- 
vations multiples et concordant. Or si l'on evalue la masse de sang contenue 


dans le système gauche à — gg au poids du corps selon le caleul de Vierordt, en 


comparant les chiffres respectifs fournis par Quetelet, Axel Key pour les tailles, 
les poids et les ages, par Magendie, Czarnecki, Rameaux pour les pulsa- 
tions, par Potain et ses élèves pour les pressions, il est facile de voir que l'on 
arrive sans difficulté à coustater que dans toute la Série des ages et des tailles la 


relation 
| Poids du corps __ H 


Se trouve vérificé, en tenant comple bien entendu du développement de la 
section aortique quoi doit nécessairement se faire proportionellement au carré de 
Ja taille... 

Pour toutes ces raisons, il est donc evident que la formule déduite du 
calcul concorde avec les données experimentales et l’on peut sans inconvement 
en faire l’application aux divers problèmes qne la phralologie ou la clinigue peuvent 
présenter à étudier. 

A l'état physiologique, conformément aux observations si détaillées de Potain, 
on sait que la pression s'éléve en même temps que les pulsations, mais, on 
remarque que, tant que Ja pression s’éléve, le rapport entre les deux quantités 
reste sensiblement constant, ainsi que le Docteur Arthaud l’a signalé dans ses 
mémoires sur le travail du cœur. (Progrès Médical 1907.) Lorsque le travail à 
depassé une certaine limite, la pression descend tandis que les pulsations continuent 
à croitre. | 

ll semblerait donc qu'il y ait la une exception contraira au sens de la 
_ formale générale, exception qui démontrerait son inexactitude, Au contraire, quand 
on étude la question de plus près, on s’apercoit combien la formule esi précise, et, 
combien elle permet de se rendre comple des moindres variations qui surviennent 
dans la répartition des masses sanguines de l'organisme, 
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En effet la formule accuse une diminution évidente de la quantité de sang 
qui circule dans le système gauche; mais comme la masse totale du sang est in- 
variable dans une expérience de courte durée, il est évident que la partie 
manquante est simplement déplacée; et élle ne peut être transportée que dans 
Je systeme droit. 

Or, comme complement à la formule fondamentale qui sert a calculer le 
poids de sang de la grande circulation on peut apprécier la capacité sanguine du 
système droit par la formule: 


n 
M = -— m. 
T 


r represéntant le nombre des respirations, n le nombre des pulsations et m l’ondée 
ventriculaire. 

En vertu de cette relation évidente, puisqu'elle implique simplement que le 
sang qui passe à travers le poumon doit être en entier oxygèné, on s'apercoit 
que toutes les fois que sous l’infinence de la fatigue la pression baisse dans le sys- 
téme gauche, il y a tout au contraire afflux de sang dans le poumon et con- 
gestion de l'organe. 

En effet l’ondée ventriculaire varie dans de très faibles limites et peut être 
considerée comme constante, par consequent le rapport du pouls à la respira- 
tion peut servir ae nesure à Ja capacité du poumon. Or, quand la fatigue inter- 
vient la respiration sans augmenter beaucoup de fréquence devient plus ample, 
Au contraire le pouls s’accélere et devient très rapide; donc il faut admettre que 
le poumon so remplit davantage et emprunte au système gauche une partie du 
sang que ce dernier renferme. 

Cette circonstance explique pourquoi la formule générale parait en désaccord 
avec l'expérience et il convient d'ajouter que le calcul prouve avec la dernière 
évidence que le sang qui manque dans le système gauche s'est simplement trans- 
porté dans le système droit en proportion sensiblement équivalente. 

Au point de vue physiologique les applications de la formule sont donc très 
precieuses et permettent d'entrer dans le détail de phénomènes délicats dont l’inter- 
pretation pourrait présenter sans cclaquelques difficultés, 

Dans le domaine pathologique, il est non moins utile de pouvoir se rendre 
compte de la richesse plus ou moins grande du système circulatoire en liquide 
sanguin, principalement dans les cas extrêmes ou l'excès on le defaut du fluide 
vital peuvent présenter des dangers. On peut prendre comme exemple deux pro- 
cessus cliniques très dissemblables pour montrer par des faits typiques l’impor- 
tance pratique de ces données: 1° la tuberculose cachectique 2° l’arterio-sclérose 
et les états analogues. 

Chez les tuberculeux en evolution et même chez les tuberculeux scléreux 
qui forment, comme l'auteur l’a indiqué (Congrès tuberculose 1898), la base à peu 
pres exclusive des chloroses, le rapport de la pression aux pulsations est toujours 
en diminution et la decroissance de ce rapport mesure avec assez d’exactitude de 
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les progrès de la denutrition. A l'état normal le rapport = est de = soit 
environ + (en admettont bien entendu le chiffre de Potain de 18 centimetres 


de mercure comme pression normale, chiffre qui concorde avec les observations de 
l’auteur). 
Dans la plupart des cas de tuberculose active ou sclereuse ce rapport de- 


vient en moyenne a soit + ce qui représente une moyenne générale des 
tuberculeux, 
Pour les cas extrémes ce chiffre est encore largement diminué, car le pouls. 


monte facilement à 110—120 et la pression descend à 12 où 13 ce qui donne 
comme rapport ~ chiffre extréme qui ne peut être depassé sans constituer un 


danger de mort prochaine. 


Ce rapport de _ constitue donc dans ce cas, comme d’ailleurs dans des 


cas analogues, l'extrème limite inférieure à laquelle peut descendre le rapport 
physiologique normal de la pression aux pulsations. 

Chez les arterio-sclereux et en general dans touts les maladies on il y & 
hypertension le problème est inverse et sc presente sous un aspect absolument 
opposé. — 

Pour ces malades le danger résalte plus souvent qu'on ne le croit dans 
l'état du cœur et dans l'impossibilité ou se trouve cet organe de satisfaire au 
travail trop grand que les circonstances lai imposent. 

Ce travail trop grand resulte dans beaucoup de cas non seulement de la 
perte irrémédiable de l’elasticité arterielle, mais encore de l’accroisement de la 
masse sanguine à mouvoir. 

Tl est donc interessant de suivre en pareil cas les fluctuations de la masse 
du Sang pour apprécier l'étendue du danger et, si possible, y remedier. — L’ex- 
périence clinique montre que chez ces malades, la pression est augmentée et qu'en 
méme temps le pouls est a peu prés toujous stationnaire ou ralenti. Par con- 


sequent la masse du sang est accrue, — Le rapport = peut rendre le service 


d’apprécier les limites supérieures que l'on peut atteindre et celles qu'il n'est pas 
permis de dépasser. | 

Dans la plupart des cas communs et courants le pouls varie autour de 
80 tandis que la pression s'accroit jusqu'à 24 ou 28 centimetres ce que donne 


un rapport de — entre ces deux quantités. Aa moment des crises et dans le 


type des malades comme ceux décrits par Blondeau (pouls lents permanent) la 
pression moute jusqu'à 30 et les pulsations descendent à 60. — En pareil cas 


le chiffre de a comme rapport devient la règle, — 
A l'inverse de ce qui a lieu pour les tuberculeax, chez ees malades la 
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masse du sang se montre donc constamment augmentée et le rapport = se pré- 


sente comme étant de * environ en tant que limite supérieure. — 


Done en prenant comme types extrémes la tuberculose et l’arterio sclerose 
on arrive à constater que la masse du sang peu. subir des variations impor- 


tantes dont l'étude du rapport = peut permettre de suivre et d'évaluer l'etendue, — 


Le rapport fondamental pouvant se modifier et osciller entre les limites 


extröme nn et > tandis que la moyenne est —-, il est facile par le calcul 


de voir que la masse du sang dans le systéme anche peut, la normale etant 1, 


varier entre +. et > soit da simple au double; ce qui cet bien conforme 


à l'expérience car d'après les recherches des de Colin sur le cheval, la masse du 
sang répresente un poids qui varie entre le 10 et le 20 du poids total du _ 
corps. — 

On pourrait poursuivre des recherches analogues aur des caus plus nombreux 
comme par exemple dans la fière typhoide et Jes maladies aigues et l'on veri- 
fierait ainsi comme 1’ a fait le Docteur Arthand l'utilite pratique de ces 
données nouvelles; mais ces exemples sufficient à jastifier et an dela la valeur 
réelle des constatations déjâ faites et dea résultats acquis. 
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Über das Vorkommen einer bedeutenden Menge von 


Urobilin im Blute menschlicher Leichen. 
Von 
U. Biffi. 


(Vorläufige Mitteilung.) 





Im Laufe einiger Untersuchungen über das Bilirubin des menschlichen Blutes 
babe ich mich einer Methode der Ausziehung dieser Substanz bedient,!) welche 
gestattet, gleichzeitig auch das Urobilin auszuziehen, und so wurde ich dazu | ge- 
bracht, mich auch mit diesem letzteren zu beschäftigem, wenngleich nur indirekt. 
Auf diese Weise habe ich feststellen können, dass das Urobilin oder, genauer ge 
sagt, das Urobilinogen (denn man findet es fast stets nur als Chromogen) kein 
so seltener Befund ‘im Blute ist, wie man nach den Angaben der Mehrzahl der 
Autoren glauben könnte. In einigen Krankheiten, wie z. B; in der kroupüsen 
Pneumonie, findet man es in bedeutender Menge und fast immer. 

Aber es ist nicht meine Absicht, hier die Urobilinämie im Laufe der ver- 
schiedenen Krankheiten zu verfolgen, sondern auf eine Tatsache aufmerksam zu 
machen, welche, meines Wissens, von anderen Sciten noch nicht beobachtet wurde, 
d. h. das beständige oder fast beständige Vorkommen einer bedeutenden Menge von 
Urobilinogen im Blute der menschlichen Leichen, welches auch immer die Todes- 
ursache gewesen sein mag. Von 96 Fällen, bei welchen ich die Untersuchung an- 
stellte, indem ich das Blut des Herzens prüfte, war das Resultat in 94 Fällen 
positiv. In einigen dieser Fälle hatte das Blut, welches bei Lebzeiten untersucht 
.worden war, einige Tage vor dem Tode, keine Spur von Urobilin aufgewiesen. 
In den 2 Fallen, bei welchen ich das Urobilinogen im Blute der Leiche nicht fand, 
handelte es sich (das ist ein bemerkenswertes Detail) um einen gewaltsamen Tod: 
die zwei Individuen befanden sich kurze Zeit vor dem Tod in gutem Gesundheits- 
zustand. Es scheint also, dass die Gegenwart einer relativ grossen Menge von 
Urobilin im Blut der Leichen in Zusammenhang stehe mit der Tatsache eines lang- 
samen Todes, einer präagonischen Periode; und zugunsten dieser Vermntung stimmt 
auch der Umstand, dass das Urobilin sich im Blute der Leiche schon einige Stun- 
den nach dem Tode vorfindet, und zwar ebenso in der warmen wie in der kalten 
Jahreszeit. Es ist daher nicht wahrscheinlich, dass es sich um ein nach dem Tode 
eingetretenes Pbäromen handle, welches von der Verbreitung des Sterkobilins aus 
dem Darm oder von der Umbildung des Plasmochroms (Bilirubin?) in Urobilinogen 
durch die reduzierende Wirkung der Bakterien, welche in das Blut eingedrungen 


— 


1) 8. diese Zeitschrift, ITI. Jahrg. S. 189. 
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sein könnten, herrübre. Die Frage kann übrigens leicht gelöst werden miitelst 
einer genauen und methodischen Untersuchung des Blutes auf Urobilin in der 
letzten Lebensperiode und in den ersten Stunden nach dem Tode. 

Und jetzt noch einige Worte über die anzuwendende Technik. Um das 
Urobilinogen nachzuweisen, fügt man einigen Kubiksentimetern des chloroformischen 
Blutextraktes, den man auf die von mir beschriebene Weise (l. c.) erbält, einen 
halben Tropfen wässeriger 5proz. Zinkchloridlésaug?) und einen grossen Tropfen 
konz. NH, hinzu. Die Mischung, welche trübe geworden sein wird, wird wieder 
geklärt, indem man die nötige Menge von absolutem Alkohol hinzufügt. Im Falle, 
dass Urobilin vorhanden ist, wird man die grüne Fluoreszenz und das charakte- 
ristische Spektrum beobachten. Wenn, statt des Urobilins, das Blut Urobilinogen 
enthält (und das ist fast immer der Fall), kann die Fluoreszenz ctwas später auf- 
treten. Gewöhnlich jedoch genügt es, den chloroformischen Extrakt einige Minuten 
dem Licht auszusetzen, um sie zu erlangen. Nur selten ist längere Zeit nötig. 
Wenn man Grund hat zu glauben, dass das im chloroformischen Extrakt enthaltene 
Urobilin spärlich sei, ist es besser, denselben bis *;, oder 1/, seines ursprünglichen 
Volumens zu verdampfen und dann auf die solchergestait konzentrierte Lösung zu 
wirken. Die Konzentration erlangt man schnell, indem man den chloroformischen 
Extrakt in einer kleinen Porzellanschate sieden lässt. 


— — — 





3) Eine vollständig, klare ZnCL-Lôsung erhält man derch Hinzufügung einiger 
Tropfen konz. HCI. 


ge — — — — 


— 635 — 


Über die Stellung der akuten grosszellig Iyınphozytären 
Leukämie im nosologischen System der Leukämien 
und die Bedeutung der Grossen Lymphozyten Ehrlichs an 
und für sich und für die Pathologie dieser Erkrankung. 
Eine kritische Studie 

Von 
A. Pappenheim. 
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(Schluss.) 

Einige der im vorstehenden in wenigen grossen Ziigen angedeuteten Fragen 
verlangen zur Klarstellung hoch eine eingehende Erläuterung. 

a) Hier haben wir bei den Karzinomen und Lymphosarkomen, so auch bei 
der Leukämie zwischen der Hyperplasie und der Intoxikation unterschieden. Es 
ist bei den leukämischen Erkrankungen das Verhältnis zwischen Wucherung und 
Giftwirkung ein umgekehrtes, wie bei den wahren Geschwuistbildangen; die Hyper- 
plasie kommt hier zur Intoxikation hinzu, während bei. den Geschwülsten die 
Geschwulstzellen ihrerseits anämisierendes, Iymphotaktisches oder myeloplastisches - 
Toxin sezernieren. Ähnlich gewisse Granulomatosen; einige derselben, wie vielleicht 
der Morbus Hodgkin, entwickeln sich auf Grund einer Infektion oder Intoxikation 
andere, wie die Splenomegalia Banti, sind selbst eine weitere neue Giftquelle. 

Dieses ist auch für das Verständnis der Leukanämien wichtig, die nicht alle 
aus Einem Punkt hinaus erklärt werden dürfen. | 

Bei einzelnen derselben liegt blosse mechanisch-myelophthisische Anämie vor, 
(vielfach bei Lymphosarkomen des Knochenmarks), bei andern anämisierender Koeffekt 
der primären zytoplastisch-hyperplastischen Noxe (dieses sind die eigentlichen Leuk- 
anämien), bei andern sind die geschwulstartig wuchernden oder granulierenden 
Zellen (Plasmazelten, Leukosarkomgellen) vielleicht selbst die Giftquellen. 

Bei der Verschiedenartigkelt der sekundär plastischen (regenerativen) und 
primär plastischen Reisungsprozesse ist entsprechend ein direkter Übergang von 
echter d. h. hämolytischer myeloregenerativer Anämie zu leukohyperplasti- 
scher Leukämie nicht möglich in dem Sinne, dass letztere Krankheit bloss als 
weiteres Stadium der ersteren Krankheit, erstere als Vorstadium der zweiten, beide 
zusammen also als einheitliche Krankheitsentität, Anämie und Lenkämie als ver- 
schiedene Entwicklungsphasen Einer Krankheit aufzufassen wären, wie ich mit 
M. Askanazy des Öfteren gegentiber Strauss-Rohnstein betont habe. 

Es sind beides vielmehr ganz verschiedene Krankheitsprozesse (die Anämte 
eine funktionell irritative sekundäre Myelopathie ist blosse Reizungsmetaplasie, die 
Leukämie aber eine primär plastische Myelopathie), wobei niehts hindert, dass eine 
Leukämie später zu einer echten Anämie als Lenkanämie hinzukemmt, Bei den 





meisten Übergangsfällen von Anämie zu Leukämie indes dürfte es sich allerdings 
um zwei Stadien eines, allerdings nicht regenerativen, sondern plastischen Krank- 
heitsprozesses handeln, womit gesagt sein soll, dass die betr. Anämie keine eigent- 
liche echte, d. h. primär hümolytische, sekundär regenerative funktionelle Myelo- 
pathie, sondern eine bloss mechanisch-myelophthisische sein kann, d. h. ein blosses 
Symptom eines ebenfalls plastisch hyperplastischen im Knochenmark lokalisierten 
Prozesses, der daselbst sogenannte lymphadenoide medulläre Pseudoleukämie be- 
wirkt, die ihrerseits später in lymphoplastische Leukämie übergeht. Solche Fälle 
sind beschrieben von Kormöczi, Litten, Waldstein, 9. Askanazy, Zipkin, 
Gluzinsky-Reichenstein; als medulläre Pseudoleukämie gehören die Fälle von 
Runeberg, Heuck, Baumgarten, Nauwerck-Moritz, Nothnagel, Senator, 
Rubinstein hierher, die teilweise noch mit ossifizierender Periostitis einhergingen. 

b) Noch einige Worte über primäre und sekundär plastische (regenerative) 
Reizung, über direkte autonome Zellbildung uud Zellbildung als Folge fanktioneller 
Abnutzung und Zellverbrauchs. 

Wir haben im Vorstehenden beide Reize für insofern gleichartig erklärt, 
als sie dieselben Keimzellen oder Grosslymphozyten in zytometaplastische Tätigkeit 
versetzen; wir haben für die Leukolysine experimentell dieselben Gesetze bestätigt 
gefunden, wie die Erfahrung sie für die zytoplastischen Reize bei den byperplasti- 
schen Leukämien aufgedeckt hat. Lympholysine und Lymphoplastika wirken beide 
auf die gleichen lymphadenoiden und sogar myeloiden Grosslymphozyten, d. h. also 
auch auf die myeloplastischen Keimzellen des Knochenmarks, welche sich somit 
auch als Lymphozytoblasten erweisen; Myelolysine und Myeloplastika aber nur 
auf die myeloiden myeloplastischen Grossiymphozyten. Bei myeloplastischer Leuk- 
ämie nämlich wuchert das gesamte gemischtzellige Myeloidgewebe, nicht nur die 
Myelozyten produzierenden Myeloblasten desselben; bei lymphoplastischer Leukämie 
aber ist das Myeloidgewebe total in diffuse Lymphozytenproduktion versetzt. 

Anderseits haben wir aber doch einen prinzipiellen Unterschied zwischen se- 
kundär regenerativer und primär hyperplastischer Zellbildung hervorgehoben. Erstere 
ist primär leukotaktisch-leukolytisch, bei letzterer findet erst sekundäre Abstossungs- 
leukozytose (und Leukolyse) statt, (und auch die aggressive negativ leukotaktische 
Leukopenie ist nicht zu verwechseln mit der primär aplastischen aleukämischer 
Pseudoleukämie). Im ersten Falle tritt Auslockung und Vermehrung der unreifen 
Zellen, Myelozyten und Grosslymphozyten erst sekundär nach Verbrauch der reifen 
Leukozyten auf, im letzteren Falle werden in erster Linie primär die unreifen Vor- 
stafen und Stammzellen vermehrt, oft ohne weitere Ausbildung zur reifen Form 

Im ersten Falle also erst leakotaktische Leukolyse, dann. erst dadurch regene- 
rative plastische Reizung der makrolymphozytären Keimzellen; im letzteren Falle 
primär plastische Reizung der Keimzellen mit sekundärer Abstossungsleukozytose. 

Die makrolymphoide Zellvermehrung kommt daher im ersten Fall auf alle 
Fälle indirekt durch die Erschöpfung der Zytoplastik (bei Intoxikation durch 
direkte aggressive Paralyse derselben und Vergiftung der Zellen selbst) zustande; 
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die Myeloblasten verlieren gewissermassen die Fähigkeit der zytoplastischen Pro 
zession; der Zeilbedarf geht von den Myelozyten schliesslich bis auf die un 
fertigsten Vorstufen zurück (Arneth, Naegeli). 

Auch bei der Leukämie beruht die makrolymphoide Metaplasie vielleicht 
auf der der Hyperplasie zugrunde liegenden Intoxikation, vielleicht aber ist sie 
auch Folge der akuten Hyperplasie als solcher. Dort werden Vorstufen vermehrt 
gebildet, wenn der reife Zeilvorrat erschöpft ist, hier kommt es nicht zur Bildung 
ven reifen Zeilen. weil so viel unreife Zellen primär gebildet werden, die nicht 
ausreifen können. Auch die normale und einfach toxische Zellbildung ist ja im 
Grunde sekundär regenerativ durch den Zellbedarf bestimmt, Es handelt sich 
um Ersatz der verbrauchten Zeilen und um toxische Beeinflussung dieses Ersatzes. 


Aber wenn auch die primäre tnd sekundäre Zellbildung darin beide gleich 
sind, dass im Grunde schliesslich nur die Keimzellen in Aktion gesetzt werden, 
so zeigt andernfalls doch der Gegensatz zwischen primärer und sekundärer Zeil 
Mildung, dass der primär zytoplastische Reiz den Grosslymphozyten direkt aa- 
greift, der sekundär zytoplastische Reiz zwar auch schiesslich an denselben 
Grosslymphozyten angreift (daher für beide dieselben Gesetze gelten), aber 
nur indirekt, mittelbar, nämlich durch Vermittelung des leukolytischen Bedarfs. 
Der direkt leukozytoplastische Reiz ist auch direkt makrozytoplastisch, der 
indirekt leukoplastische Reiz ist aber nur indirekt makrolymphoplastisch, direkt 
aber bloss ren mikrolymphotaktisch bezw. leukozytolytisch, d. h. er hat 
als Leukotaktikum und Leukozytotikum (in direktes Leukolytikum) oder als direktes 
Leukolytikum in den reifen Leukozyten und Lymphozyten seine Re- 
zeptoren, _ oe | 

Erst der Untergang und Verbrauch dieser reifen Zellen, der Zellbedarf als 
solcher, wirkt dann weiter als plastischer Reiz direkt auf die Grosslymphozyten. 
Das wiirde heissen, dass Lymphotaktika, die darch stete Lymphozytose Lympholyse 
werursachen, schliesslich in letzter Instanz die prämitiven. Parenchymzellen der 
hämatoplastischen Organe zu fortgesetzter Proliferation anregen, während Myelo- 
toxine und Leukolysine indirekt die Myeloblasten und abortiven Myelozyten (Spleno- 
blasten, Splenozyten) zur Granulaproduktion veranlassen. 


Unsere Ertrterungen basierten auf dem Grundsatg der morphologischen 
Gleichheit der germinativen Keimzellen sämtlicher drei retikulärer 
hämatopoetischer Gewebsarten und gipfelten in der Feststellung, dass, nach 
Berücksichtigung der Eixistenz einer extramedullären myeloiden Pseudoleukämie und 
ferner von lenkämischen Metastasen, statthabend elektiv nur in gewissen hämato- 
poetischen, nicht aber wie bei den Lymphosarkomen auch in sonstigen Organen, dass 
alle Leukämien, also auch die myeloide leukämische Erkrankung ebenso wie die 
| Iymphadenoide, nicht als blosse Organerkrarkung des Knochenmarksapparates aufzu- 
- fassen seien, sondern als konstitutionelle Systemerkrankungen, dass somit die myeloide 
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Leukämie beruht auf systematischer myeloider Hyperplasie, nicht nur des pr 
formierten medullären Myeloidgewebes, sondern auch des extramedullären, zur 
myeloiden Metaplasie prädisponierten, myelopotenten lymphoiden (splenoiden) Retikulär- 
gewebes, 

Trotz der morphologischen Gleichheit der in den verschiedenen retikulären 
Gewebsformationen präexistenten Grosslymphozyten und trotz ihrer funktionellen 
zytoplastischen Indifferenz und Plurivalenz beruht aber doch die makrolymphozytäre 
Leukämie nicht auf universeller Hyperplasie sämtlicher Grosslymphezyten, sämt- 
licher verschiedener Retikulärgewebe, ist überhaupt keine einheitliche eigene Er- 
krankung embryonaler Mutterzellen, sondern ist zu zerlegen in zwei Unterarten. 
welche als durch zufällig akutere Reizung verursachte Abarten einzuordnen sind 
den zwei typischen myelolden und lymphadenoiden Hyperplasien, den hyperplasti- 
schen myeloiden und lymphadenoiden Leukämien. Massgebend für diese Auffassung 
war vor allem der Fall Schultze. 

Dass die myeloiden Metastasen der Milz nicht allein, oder auch nur in erster 
Linie auf myelogener Verschleppung beruhen, erweist die Tatsache primär lienaler 
nıyeloider Pseudoleukämie ohne Mvelozytose, sowie die Analogie mit den sonstigen 
toxischen einfach heterotopen Metaplasien ohne Hyperplasie. Nicht die wuchernden 
Zellen metastasieren, sondern der Wucherung auslösende Reiz verbreitet sich. Aller- 
dings ist der myeloid lenkämische Milztumor bedeutend grösser als der lymph- 
adenoide, was aber nur beweisen wiirde, dass jedenfalis der lymphadenoide nicht 
auf Verschleppung und Anschoppung beruhen kann; sonst müsste er ja eben 80 
gross sein; der myeloide aber kann wegen der Existenz einer lienalen myeloiden 
Pseudoleukämie nicht auf Anschoppung beruhen. Er erklärt sich wie der lymph- 
adenoide, der auf Hyperplasie der Follikel beruht, durch aatoehthone Hyper 
metaplasie der voluminösen Pulpa, die ja an Masse bedeatend grösser als die 
Follikel ist. Wenn die splenoide Palpa in atypisch myeloide Wacherung gerät, so 
weist sie den Zustand der grosszellig makrolymphoiden Hyperplasie auf, wäkrend 
die kleinzellige lymphadenoide Hyperplasie in den Follikeln sitzt. Es ist also die 
myeloide Metaplasie ebenso wie die lymphadenoide als autochthone, lokale, nicht 
als kolonisatorische, als metastatisch noxogene, nicht als metastatisch zellulogene 
aufzufassen; die leukämischen Metaplasien sind lediglich wie die toxisch-infektidsen 
za deuten und die Leukämien somit als toxische Hyperplasien, Hyperplasien 
toxisch gereizter, intoxizierter hämatopoetischer Gewebe aufzufassen. Diese toxi- 
schen Metaplasien sind somit nicht substitutive (z. B. auch das infektiöse rote 
lymphoide Diaphysenknochenmark ist nicht durch Einwucherang von rotem Epi- 
physenmark entstanden), sondern autozellulär intraparenchymatische. Also bernhen 
such die leukämischen metastatischen Metaplasien nicht auf lokaler substitutiver 
Metaplasie durch Wacherung eines zweiten Gewebes, sondern bestehen in einer 
Wucherung bereits vorher autozellulär metaplasierten Gewebes, Die Metapiasie 
hängt also wie die primäre Leukämieart selbet, nicht von der Natur des 
wuchernden Gewebes, sondern der Art des zytoplastisch-hyperplastischen leukä- 
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mischen Reizes ab. Auch die metastatischen Heterotopien, speziell die Knochen- 
marksaffektion der Leukämien, das Generell-systematische dieser Erkrankung ist 
nicht eigentlich leukämisch, nichts für die Leukämie als solche Spezifisches, sondern 
auf Konto der zugrunde liegenden generellen Intoxikation zu setzen. Die leukämi- 
schen Metaplasien finden sich in ganz der gleichen Weise auch bei nicht hyper- 
plastischen einfachen Intoxikationen der hämatopoëtischen Gewebe, Sie sind daher 
als autogonozytäre intraparenchymatische die blosse Folge der der Leukämie zu- 
grunde liegenden Intoxikationen, zu der dann Hyperplasie hinzutritt, nicht aber 
als substitutive Folge einer extraparenchymatischen Gewebshyperplasie. 

Die Leukämie oder leukämische Hyperplasie selbst ist als eine Wuche- 
rung zytoplastisch in bestimmter Weise beeinflussten (lymphadenoid oder mye- 
loid metaplasierten) Gewebes, nicht eine blesse Hyperplasie der zytoplastischen 
Gewebe. 

Dasselbe gilt also auch von den deuteropathischen Lenkomen oder sogenannten 
leukämischen „Metastasen“, die wir nicht als durch verschleppte Wucherungszellen 
entstanden anffassen, sondern als Uquivalente primäre Hyperplasien. Dieselben 
weisen vielfach metaplastischen Charakter auf im Sinne der primären „Ausgangs- 
hyperplasie“. Diese Metaplasien deuten demnach nicht als substitutive, entstanden 
durch Überwucherung eines zweiten wuchernden, der Ausgangshyperplasie gleichen 
Gewebes, sondern als intraparenchymatische, eigentliche echte Metaplasie und 
Metahyperplasie, d. h. als Hyperplasie intrazellulär metaplasierten Gewebes. Das 
vorher zytoplastisch umgestimmte, im Sinne des die Ausgangshyperplasie veran- 
lassenden Reizes metaplasierte Gewebe hyperplasiert in der Weise, wie das im 
vorigen Abschnitt entwickelt wurde. 

Die lokale autochthone Metaplasie hat nun weiter jedenfalls zur Voraussetzung 
plastische Indifferenz der makroiymphozytären Keimzellen. ‚Dass die- 
selben in dem lymphadenoiden Gewebe zu Mikrolymphozyten werden, ist erwiesen; 
und ebenso sind Übergangsbilder von Grossiymphozyten des Knochenmarks zu Myelo- 
zyten in Form von Promyelozyten nachgewiesen. 

Dass diese lymphoiden Knochenmarkszellen nicht morphologisch besondere 
Myeloblasten, sondern gewöhnliche typische Grossiymphozyten sind, wird ausser von 
Pappenheim besonders von Ehrlich und Helly vertreten. Pappenheim hält im 
Gegensatz zu Helly diese Übergangspilder zu Myelozyten aber auch postembryonal 
für progressive, wegen der Basephilie des Protoplasma, die bei regressiv ver- 
änderten Myelozyten fehlen sollte, und leugnet, dass diese medullären Gross- 
lymphozyten einer besonderen paramyeloiden Lymphadenoidgewebsquote ange- 
hören; vielmehr seien sie germinative Parenchymzellen des spezifischen Mveloid- 
gewebes selbst; denn als Lymphadenoidgewebszellen könnten sie nicht zu 
Myeloidgewebszellen werden. Der Übergang zu Myelozyten vollzieht sich im medal- 
lären Lymphadenoidgewebe sozusagen selbst, und da er schon normaliter statthat 
und normalerweise das Knochenmark nicht lymphadenoid, sondern myeloid ist, se 
sind diese Grosslymphozyten bloss die unfertizen Vorstufen des Myeloidgewebes 
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_ und seiner Parenchymzellen selbst!) Die niedersten Mutterzellen sind daher 
auch nicht, wie (Türk) Helly und G. Schwarz annimmt, die gekirnten ein- 
kernigen bereits myeloid spezifizierten und teilweise differenzierten Myelozyten, 
sondern vor diesen stehende ganz indifferente -wungekörnte lymphoide Grosslympho- 
zyten. Es vermehren sich Myelozyten postembryonal auch heteroplastisch aus un- 
gekörnten Vorstufen, nicht nur homohyperplastisch, es gehen also Grosslympho- 
zyten auch postembryonal in Myelozyten über, doch sind die Grosslymphozytea 
als indifferente Keimzellen keine eigentlichen Lymphozyten, sondern nur äusser- 
lich den Lymphozyten ähnlich, im übrigen bloss indifferente Retikulärgewebs- 
stammzellen. 


Die Indifferenz dieser*Grosslymphozyten erklärt somit die lokale metastatische 
Metaplasie der hämatopoetischen Organe und erklärt, warum diese loukämische 
Metastasierung auf die Retikulärgewebe beschränkt ist, kurz warum die Leukämien 
Systemerkrankungen sind. 

Eine paramyeloide lymphadenoide oder splenoide Gewebsquote fm Knoches- 
mark ist abzulehnen; nur die Milz zerfällt in zweierlei verschiedene Gewebe, in 
lymphadenoides der Follikel und splenoides der Pulpa. Vereinzelte Myelozyten, 
welche die myeloide Metaplasie der Pulpa erklären könnten, kommen normalerweise 
ksum in der Milz in Betracht, dagegen können die splenoblastischen Pulpa-Gross- 
lywphozyten scheinbar physiologisch bei latenten Reizen, jedenfalls aber bei prtho- 
logischen toxisch-infektiösen und anämisierenden Reizungen myeloplastisch reagieren. 

Wie der Fall Schultze zeigt, sind nun allerdings die Grosslymphozyten 
des Lymphadenoidgewebes keine Myeloblasten, sondern nur Lymphoblasten und 
Splenoblasten, dagegen sind umgekehrt die medullären makrolymphozytären Myelo- 
blasten auch Splenoblasten und Lymphoblasten in Personalunion. Die Zellen des 
lymphoideh Pulpagewebes sind also einerseits lymphoide Elemente, andererseits 
z. T. in ihren Vorstufen aber auch haïbvollendete myeloide Elemente. 








1) Die Annahme, dass Grosslymphozyten und Splenuzyten zum Myeloidgewebe selbst 
gehören und.keine paramyeloiden besondern Gewebsquoten darstellen, ist nicht nur ein 
- müssiger Definitionsstreit, sondern zieht gewichtige Konsequenzen nach sich. Bildeten 
diese Zellen ein genetisch besonderes Gewebe, so würde fie makrolymphoide und splenoide 
Makrometaplasie auf extraparenchymatischer substitutiver Metaplasie beruhen; diese Zellen 
würden wuchernd das Myeloidgewebe mit seinen Myelozyten metaplastisch substituieren. 
Umgekehrt bei der myeloiden Metaplasie würde das wuchernde Myeloidgewebe dieses 
Splenoid- und Lymphadenoidgewebe substituferen. Gehören aber diese lymphoiden Zellen 
zum Myeloidgewebe selbst, so würde bei der mysloiden Metaplasie lediglich eine gegen 
die Norm verstärkte Umbildung zu Myelozyten statthaben, bei der mikrolymphadenoiden 
Metaplasie eine solche zu Mikrolymphozyten, bei splenoider Metaplasie zu Splenozyten, 
4 nach dem berrschenden zellbildungsbestimmenden Reiz; dagegen bei makrolymphoiden 

etaplasicn würde bei zu hoher Akuität dieser Reize, ebenfalls lediglich eine vermin- 
derte Umbildung und Reifung zu Myelozyten uad Lymphozyten pla fen. Auf alle 
Fälle wären diese Metaplasien stets lediglich auch quantitativ oder qualitativ veränderte 
funktionell-plastischer Tätigkeit innerhalb des myeloiden Parenchyms selbst zu bezichen, 
nicht auf Substitution durch ein zweites wucherndes paramyeloides Gewebe. Die leukä- 
mische Mctaplasie ist hicrnach nicht Folge einer extraparenchymatischen leukämischen sub- 
stituierenden Wucherung, sondern geht als intraparenchymatische echte Metaplasie der 
intraparenchyinatischen Wucherung voraus. 
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Das Myeloidgewebe ist somit normalerweise eine Vertretung von Lymphozyten, 
Splenozyten und Myelozyten. 

Die Milz besteht aus spezifischem Splenoidgewebe und Lymphadenoidgewebe. 
Das Splenoidgewebe produziert normalerweise nur Splenozyten, pathologisch extra- 
medulläre Myelozyten. Das lymphatische, lienale, enterogene etc. Lymphadenoid- 
gewebe: aber lediglich nur vereinzelte amyelopotente Splenozyten und vor allem 
Lymphozyten. 

Das Knochenmarksgewebe besteht also normalerweise nicht aus drei räumlich 
getrennten Gewebspartien, sondern nur aus zusammengesetstem Myeloidgewebe. 
Ob nun die einzelnen Grosslymphozyten desselben präformierte bestimmte Funktionen 
ausüben, je nach ihrer örtlichen Anordnung einzeln zu ganz bestimmter Zytoplastik 
funktionell prädestiniert und differenziert sind, so dass die einen nur Lymphozyten, 
die anderen nur Myelozyten produzieren mfissen und können, oder ob alle mor- 
phelogiseh gleichen medullären Grossiymphozyten in gleicher Weise zur Hervor- 
bringung aller möglichen Differenzierungsprodukte befähigt sind, und nur normaler- 
weise nach ihrer bestimmten zufälligen Anordnung, die einen zufällig nur Lympho- 
zyten, die anderen Myelozyten produzieren, ist eine mit Sicherheit schwer zu ent- 
scheidende Frage. Jedenfalls scheint bei Myelombildung die pathologische Lympho- 
zytombildung an gewissen bestimmten Örtlichkeiten einzusetzen, die aber nicht stets 
mit den normalen lymphozytenbildenden Örtlichkeiten identisch sein dürften, sondern : 
die Örtlichkeiten sind, wo zufällig der pathologisch -Iymphozytoplastische toxische 
Reis figuriert und teilweise umprägend angreift; vielleicht dürften diese Örtlich- 
keiten dieselben sein, welche bei Hingelangung anderer, myeloplastischer Reize auch 
zu myeloider und splenoider Myelombildung prädisponiert sind. 

Das Myeloidgewebe produziert also normalerweise promiscue Myclozyten, 
Splenozyten und Lymphozyten, pathologischerweise bei lymphadenoider und splenoider 
(makrolymphoider) Metaplasie nur eine dieser Zellarten unter Suppression der anderen, 

Der Umstand, dass die lymphadenoiden Grosslymphozyten nur Mikrolympho- 
zyten und vereinzelte Splenozyten, die splenoiden Grosslymphozyten aber Spleno- 
zyten und Myelozyten, die myeloiden Grosslymphozyten aber Lymphozyten, Spleno- 
zyten und Myelozyten produzieren können, würde heissen, dass die lymphadcnoiden 
Grosslymphozyten am engsten zytoplastisch funktionell beschränkt (geweblich diffe- 
renziert) sind, nur Iymphoplastisch reagieren können, während die splenoiden Gross- 
lymphozyten normaliter splenoblastisch, pathologisch auch myeloblastisch reagieren 
können. Die myeloiden Grosslymphozyten reagieren schon normaliter lympho-, 
spleno- und myeloleukoblastisch. Mit. anderen Worten es scheint, dass die lymph- 
adenoiden Grosslymphozyten auf myeloplastisehe Reize nicht reagieren können, nicht 
veranlagt sind, Plasmadifferenzierungen zu produzieren, sondern lediglich proliferativ 
tätig sind, dass die splenoiden Grossiymphozyten zumeist nicht, aber je nach Bedarf 
auch Plasmadifferenzierung erleiden, während die myeloiden Grosslymphozyten 
sowohl proliferativ wie progressiv-zytometaplastisch sich umwandeln künnen. 

Je nach der Auffassung kann man daher das Myeloidgewebe als das höchst 
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differenzierte Retikulärgewebe betrachten, das die Fähigkeiten der übrigen Retikn- 
lärgewebe ebenfalls nicht nur potentiell, sondern auch in der Ausübung umgreift, 
und ausserdem noch besondere spezifisch-myeloide Elemente wie Myelozyten und 
Erythroblasten produziert. Die splenoide Milz ist zugleich lymphoid und myelo- 
potent, und ihre Splenozyten haben einerseits lymphoide, andererseits zur Hälfte 
auch leukozytoide Eigenschaften. Andernfalls lassen sich aber auch Gründe fur 
eine Anschauung beibringen, welche im Lympiadenoidgewebe nicht ein reduziertes 
myeloides oder involviertes embryonales Gewebe, sondern ein ganz besonders ein- 
seitig und spezifisch differenziertes Retikulärgewebe erblickt, welches sich aus den 
teilweise ebenfalls bereits JIymphoplastischen Embrymalgewebe als höhere Ent- 
wicklungsstufe herausdifferensiert hat. 

Freilich stehen sich ja Myeloid- und Lynphadenoidgewebe als &quivalente 
Bildungsprodukte desselben embryonalen Retikulärrewebes gegenüber, welches sich 
hier zu Myeloidgewebe, dort zu Lymphadenoidgewere differenziert hat, und es ist 
jedenfalls nicht richtig, das Myeleidgewebe als höher iifferenziertes Lymphadeaoid- 
gewebe, oder das Lymphadenoidgewebe als höher dithrenziertes Myeloidgewebe 
zu betrachten; denn es entstehen Myelozyten doch wohl kim aus kleinen Lympho- 
zyten, wie Grawitz und Maximow annebmen, und Lymphozyten nicht aus Myelo- 
zyten. Hierin hat der strenge Dualismus völlig recht. Aber einerseits ist der 
Weg, in dem Kleinlymphozyten aus Grosslymphozyten entstehen, ein ganz anderer 
als der, in dem Myelozyten aus denselben Keimzellen hervorgehen, andererseits wird 
das lymphopotente Embryonalgewebe zu absolut reinem einseitig lymphoplastischen 
Lymphadenoidgewebe unter völliger Aufgabe seiner Myelopkstik und einseitiger 
Kultivierung seiner Lymphoplastik umgebildet, während dasselbe makrolymphoide 
omnipotente also auch myelopotente Embryonalgewebe zu Myeloidgewebe wird bloss 
darch graduell vermehrte, auch postembryonal bleibende Myeloplasuk und ohne 
völlige Suppression der Lymphoplastik. Mit anderen Worten: das Lymphadenoid- 
gewebe ist zwar ein reines lymphoplastisches Gewebe, das Myeloidgewebe nicht, 
aber ein ebenso reines myelozytisches wie myeloplastisches Korrelat. Das Lymph- 
adenoidgewebe ist durch einseitige Ausbildung der Lymphoplastik und völlige Re- 
duktion der Myeloplastik aus dem Embryonalgewebe entstanden, das Myeloidgewebe 
aber nnr dürch vermehrte Myeloplastik und verminderte Lymphoplastik. Daher wäre 
es verständlich, dass das Lymphadenoidgewebe nicht in Myeloidgewebe direkt um- 
wandelbar ist, sondern nur durch substitutive Metaplasie, während das Myeloid- 
gewehe sehr wohl intraparenchymatisch in Lymphadenoidgewebe übergehen kann. 

Somit entsprechen sich wohl Mikrolymphozyten und Myeloleukozyten als 
reife spezifische Parenchymzellen des Iympliadenoiden und myeloiden Gewebes, aber 
nicht Grosslymphozyten und gekörnte Myelozyten als entsprechende äquivalente 
lymphadenoide oder myeloide Mutterzellen; vielmehr fungieren hier wie dort die- 
selben lymphoiden Grosslymphozyten als Mutterzellen; denn das Myeloidgewebe ist 
nicht nur und rein myelozytär, sondern zugleich auch noch lymphozytär, es handelt 
sich nicht um antipolar konträre Gegensätzlichkeiten, sondern um mehr relative 
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Differenzen phylogenetisch durch die embryonalen selben Keimzellen werwandter 
Gewebe, 

Bei myeloider Metaplasie erleiden die splenciden Grosslymphozyten eine 
fanktionelle Aberration, entwickeln sich weiter wie normal, bei myeloider Hyper- 
plasie des Knochenmarks entwickeln sich alle myeloiden Grosglymphozyten in ihrer 
präformierten Weise weiter zu Myelozyten, Splenozyten, Lymphozyten, vielleicht 
dass ein Teil ihre eplenoblastisch-lymphoblastische Funktion einstellt und gemäss der 
myeloplastischen Reizung ebenfalls einen funktionellen Umschlag erleidet, sich in 
anderer Weise, nämlich zu Myelozyten, statt su Splenozyten und Lymphozyten 
entwickelt; jedenfalls ist dieses der Fall bei der mikrolymphadenoiden Metaplasie 
des Markes, wo aur die Jymphoplastischon Grossiympbozyten in ursprünglicher 
vorgesöhriebener Weise verstärkt weiter funktionieren, die Myelo- und Splenoblasten 
aber einen Umschlag zu anderer plastischer Entwicklungsrichtung erleiden. Bei 
makrolymphoider Metaplasie ist zu eruieren, ob sie die Folge lymphoplastischer 
oder myeloplastischer Reizung ist. Im ersten Falle bleiben die Iymphadenoiden 
Grossiymphozyten auf ihrer indifferenten Stufe stehen, und auch im Myeloidgewebe 
die Lymphoblasten, aber auch wohl die spleno- und myeloplastischen Grosslympho- 
zyten, ganz ebenso wie sie auch auf eine chronische lymphoplastische Reizung | 
mit Produktion kleiner Lymphozyten reagiert haben würden. . Besteht aber myelo- 
plastische Reizung, so reagieren die Iymphadenoiden Grosslymphozyten gar nicht, 
sondern funktionieren weiter mikrolymphoplastisch, im Myeloidgewebe aber reagieren 
in erster Linie nur die myeloplastischen und allenfalls splenoplastischen Gross- 


lymphozyten. 


Wir haben die verschiedenen Theorien über die leukämische Metaplasie betrachtet 
und haben uns selbst auf Grind unserer monophyletischen Anschauung zu der Ansicht 
bekannt, dass die primitiven Parenchymzellen des hämatopoetischen Apparates selbst 
mehr weniger indifferent und variabel sind und keineswegs einseitig entgegcugesetzt 
differenziert sind. | 

Wir betrachteten also, ebenso wie Meyer-Heinicke und Hirschfeld, die leukä- 
mischen Metaplasien als lokale, und zweitens als cchte wirkliche, d. h. autozellulire (anto- 
zytogene) intraparenchymatische Trausformatiouen. Wir nahınen als Ursache derselben an, 
dass die leukoplastische Noxe fenerulisiert, sozusagen von einem Organ aufs andere meta- 
stasiert, indem sie im Körper kreist, elcktiv in den hämatopnetischen Organen abgefangen 
wird und in denselben, als Ausdruck der Reaktiou, eiue Zytumetaplasie erzeugt. Die Hyper- 
piasie kommt erst sekundär hier hinzu. 

Dieser monophyletisch toxogenen Hypothese vom Wesen der Leukämie und ihrer 
Metastasen stehen mehrere dualistische Auffassungen gegenüber, die die Metaplasien aut 
Grund der dualistischen Anschauung als rein leukämisch hyperplastische und gleichzeitig 
substitutive auffassen; 

Jene erstere Auffassung sieht in der Mctaplasie eine echte Metaplasie, die aber schon 
durch die der Leukämie zugrunde liegende Intoxikation bedingt ıst, zu der dann lediglich die 
eigentliche leukämische Hyperplasie hinzutritt: das wuchernde Gewebe selbst metaplasiert, 
es metaplasiert während der Wucherung oder wuchert während oder nach der Metaplasie. 

Die dualistische Anschauung fasst die Leukämien als reine direkte Hyperplasien der 
Gewebe in ihrer präformierten Natur auf, höchstens dass die Hyperplasie durch Intoxi- 
kationen indirekt verursacht wird (Ziegler); die Metaplasie der (fewebe koinmt aber nicht 
durch das betreffende wuchernde Gewebe selbst zustande, sondern durch die Wucheruug eines 
zweiten Gewebes, welche nach Art der zirrhotischen Degeneration das betreffende Gewebe zur 
Atrophie bringt und ihm das eigene (Geprüge aufdrückt. Dort metaplasiert das aktiy 
wuchernde Gewebe, hier das passive Gewebe infolge fremder Wucherung. 


— MA — 


Innerhalb der dualistischen Anschauung selbst bestehen aber mehrere Bichtuagen hin- 
sichtlich der Erklärung der metastatischen Leukozytome. 

a) Einmal die Metastasen- oder Geschwulstlehre für alle Leukämien von Banti, 
Ribbert, für die akute Iymphadenoide Leukämie von Sternberg. und für die myeloide 
Leukämie von Ehrlich und K. Ziegler. Diese Vorstellung fasst die metastatisch- 
sekundären Leukome als echte Verschleppungsmetastasen auf und erklärt die heterotopen Meta- 
plasien als passiv substitutive, bedingt durch die aktive Weiterwucherung dieser transplan- 
tierten oder kolonisierten, vom Primiirherd losgelösten Wueherzellen. Hier gilt die wuchernde 
Zeile selbst als h lastischer Reiz, da sie ihn ja beherbergt, als wucherungsübertragender 
Parasit. Diese Lehre scheint schwer akzeptabel, aus den verschiedensten erörterten 
Gründen, einmal weil für die lymphadenoiden Leukämien ganz andere Gesetze seit 
Kundrat-Paltauf Geltung erlangt haben, weil bei Pseudoleukämien und auch bei 
sonstigen nicht hyperplastischen toxischen Metaplasien dieselbe Heterotopie des Gewebes 
statthat ohne zellverschleppende Myelozytose, und weil, wenn die Ribbertsche Theorie 
von der Zelll’sung aus geweblichem Zusammenhang allenfalls die tumoröse sekundäre 
Generalisation durch Zellparasitismus erklärt, sie damit doch micht das primäre Entstehen 
der leukämischen Geschwulstbildung verständlich macht; die Zusammen Seung ist 
doch erst die Folge der leukämisehen Hyperplasie als solcher, aber nicht ihre Ursache, und 
fehlt schon bei der wesensgleichen Pseudoleukimie. Durch die Zusammenhan 
wird die Zelle ein Parasit und macht metastatische Leukome; aber wie erklärt sich diese 
Zusammenhangelösung, wie die primäre leuk&mische Wucherung selbst? Denn das Wesen 
der sekundären Leukome muss doch dasselbe sein wie das des primären Wastoms. 

ß) Pinkus, Naegeli, Schridde, Türk, Sternberg erklären auf dualistischem 
Boden die myeloide Metaplasie ebenso wie die lymphadenoide als lokale substitutive. 

Das in Wucherung geratene Retikulirparenchym tiberwuchert und überschluckt das 
benachbarte passiv ruhende Retikulärparenchym, ganz so wie die ressiven echten 
‘ Gesebwülste die Nachbarschaft infiltrieren. Hier liegt also die wahre Ursache der Meta- 
plasie in der extraparenchymatischen Hyperplasie als solcher, die als das Primäre an- 
gesehen wird. 

Diese Ansicht setzt voraus, dass entweder die reifem Parenchymzelien, Lymphozyten 
und Myelogyten, sich vermehren, oder, bei akutwerdender Leukämie der Beiz von ihnen 
auf die Keimzellen überspringt, bzw. dass die reifen Zellen amaplasieren, oder dass die 
Stammzellen selbst in den verschiedenen Organen geweblich und zytoplastisch ein für 
allemal unwancelbar festgelegt und differenziert sind; ferner dass nur Ein hyperplastischer 
Reiz existiert, der je nachdem Myeloid- oder Lymphadenoidgewebe befällt, wobei die re- 
sultierende Leukämie lediglich von der immanenten zytoplastischen Potenz der befallenen 
Keimzellen abhängt, oder allenfalls zwei hyperplastische Reize, dass diese hyperplastischen 
Reize aber lediglich hyperplastisch, nicht zytoplastisch sind, und die Keimzellen in ihrer ge- 
wohnten Tätigkeit belassen und bestätigen, dieselben lediglich vermehren. In Proliferation 
geraten die Myeloblasten ontweder überhaupt nicht, oder produzieren dadurch nicht Lympho- 
zyten, sondern nur kleine indifferente lymphozytoide Myeloblasten, aus denen kleine Myelo- 
zytenzwergzellen hervorgehen. Die Groselymphozyten sind entweder blosse vergrösserte 
Mikrolymphozyten im teilungsreifen Zustand (K. Ziegler) oder eine phylogenetisch tiefer 
stehende Zellart, aber nie ganz indifferent, sondern stets schon geweblich spezifizierte 
Mesolymphozyten (Türk, Schleip, Schridde), die sich aus der tiefsten Urform des 
Myeloblasten oder der Lymphoidzelle (Wolff, Türk) heraus differenziert. Der ihr gegen- 
überstenende Myeloblast ist, völlig entsprechend, ebenso keine ganz tief stehende Zelle, 
sondern bereits geweblich differenziert (Türk), oder er ist im psatz sum grossen 
Lymphosyten, der nicht so tief steht, die allertiefste Zelle (L. Michaelis, Wolff), 
aus der auch der Grossiymphoryt hervorgeht, oder ist im Gegensatz zu der eigenen 
phylogenetisch tiefen Zellart der Grosslymphozyten (Wolff) zwar eine ganz entsprechend 
tief stehende Zellform, die aber nicht phylogenctischen Zellart-Wert hat, sondern nur 
autozytogenetisches Vorstadium der eigentlich myeloiden Zellen, der Myelozyten ist, die 
ihrerseits, wie die Grosslymphozyten, zu Myelozytentochterzellen proliferieren (Türk), 

Zwar ist auch der Grossiymphozyt nur temporäre Vorstufe des Mikrolymphozyten, 
bei der Bildung derselben verjiingt er sich aber neu, bleibt Lymphozyt; die Artcharaktere 
gehen nicht verloren. Bei der Umwandlung zum Myelozyt aber entsteht eine ganz neue 
Zellart, der lymphoide Charakter geht verloren. Der Myelozyt ist nicht Funktionsstadium 
der myeloiden Grosslymphozyten, sondern der Myeloblast ist plastische Vorstufe des Myelo- 
vyten; der Myelozyt plastisch progressives Differenzierungsstadium des Myeloblasten. Um- 
gekehrt ist aber auf der lymphadenoiden Seite der Grosslymphozyt nach einer hierher 
gehörigen Ansicht Funktionsstadium des kleinen Lymphozyten (K. Ziegler). 

Wenn ınan den kleinen Lymphozyten als höhere Differenzierungsform des Grossen 
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ansieht und den Myelozyt als die einzig migliche plastische Ausbild orm des Myelo- 
blasten, so ist es allerdings leicht, dualistisch die Leukiimien und ihre plasien zu er- 
klären. Die Schwierigkeit liegt aber dann darin, dass eine Proliferation der Myeloblasten 
nicht erörtert wird, und andererseits bei der Differenzierung des Lymphoblasten 
dieselbe seinen Artcharakter bewahrt, aber eine phylogenetisch höhere 
neue Zellgeneration erzeugt, bei der Differenzierung des Myeloblasten 
aber die Zeligeneration gleich tief bleibt und bloss der Artcharakter sich 
ändert; dort der Wert einer Vorart, hier blesse Vorstufe. Es bestehen also 
bei dieser Auffassung nicht kongruente Verhältnisse bei den beiden Zell- 
und Gewebssystemen, wie es doch bei der Grundlage dualistischer An- 
schauung sein mässte. Sowohl Ureier wie Ursamenzellen differenzieren sich in gleieher 
Weise weiter durch dea emeinen plastischen Prozess der Teilung hier zu Spermatiden, 
dort su dem usreifen Ei. Hier also liegt eine erhebliche Differenz. 

Eine Gleichwertigkeit der beiden Gewebe erhält man nur bei monophyletischer Be- 
trachtung, bzw. wenn man nicht einen Dualismus der Stammzellen, sondern einen der 
reifen Parenchymsellen annimmt, d. h. die Grossiymphozyten in allen Retikulärparenchymen 
als äquivalent und homolog erklärt, die jedenfalls und überall sich proliferativ zu Lympho- 
zyten vermehren, d. h. auch auf mehr universelle lymphoplastisehe Reize reagieren können, 
bier und da aber auch sich als Myeloblasten dokumentieren, als Myeloryten in die Er- 
scheinung treten können mit neuem besonderen Artcharakter und besonderer Form der 
Kernreifung, m. a. W. auch auf den mehr spezifisierten und spezialisierten myeloblastischen 
Beiz resgieren können. Die primitive eigentliche überall gleiche Parenchym- 
zelle aller Betikulärgewebe ist danach der ubiquitäre, überall gleiche 
Grosslymphozyt. An bestimmtem Orte unter bestimmten Lebensbedingungen proli- 
feriert er zu immer indifferenteren Zellformen und bildet dadurch Lymphome; an an- 
deren Orten wächst er unter Kernbuchtung zu Splenozyten aus, und gelegentlich pro- 
duziert er gleichzeitig biophore Biosomen, Folgen eignen Metabolismus und als solche 
Träger wichtiger neuer Lebensfunktionen. 

Unter pathologischen Verhältnissen erleidet die Zelle „einen embryonalen Rückschlag“, 
d. h. sie bleibt auf ihrer Entwicklungsstufe stehen, ohne zu proliferieren, und ohne zu 
altern oder zu metaplasicren; sie hyperplasiert homoplastisch, vermehrt sich in gleich- 
artiger Weise. Hiernach wären die lymphadenoiden und myeloiden Primitivzellen gleich- 
wertig und gleich tief stehend, während die dualistisch sich entgegenstehenden eigentlichen 
Parenchymzellen nicht eigentliche progressiv plastische Differenzierungen, plastische 
Progressionen, sondern mehr bloss temporäre Unrwandlungs- und Funktionsprodukte des 
variablen Grosslymphozyten, nicht eigentliche neue Dauerformen, sondern mehr zufällige 
Erscheinungsformen darstellen, wenn auch von langer Dauer und irreversibelem Charakter. 
Myelozyten, Lymphozyten, Splenozyten sind blosse Grosslymphozyten, d. h. retikuläre 
Pareuchymzellen in verschiedener besonderer Erscheinung und biologischer Tätigkeit. 

Abgesehen davon, dass wir die dualistische Grundlage der ganzen Anschauung nicht 
teilen konnten, verwerfen wir die Kolonisation und Transplantation einerseits und die 
lokale Substitution andererseits. In beiden war es schwierig zu begreifen, weshalb diese 
Metaplasie und Metustasierung, die der (reschwulstlehre entnommen war, elektiv bloss auf 
den hämatopoetischen Apparat beschränkt bleibt, dessen zwei Gewebsarten so verschieden- 
artig sein sollen; weshalb, mit anderen Worten, das eine Retikulärgewebe bloss das andere 
so feindlich bekämpft; weshalb die myelogenen Myelozyten meist. bloss in die Milz, sehr 
selten in die Lymphdrüsen gelangen und sich dort fortpflanzen, wenn mit Ribbert die 
blosse Lösung aus dem geweblichen Zusammenhang Ursache der unlimitierten Proliferation 
und Hyperplasie sein soll; woshalb bei lokalen‘ Substitutionen aber nicht die Kapsel 
durchbrochen wird. Zwar das Stroma und die Kapsel (Periost) geraten auch in gewisse 
Mitwucherung, meist aber wie bei den Geschwülsten nur in Reaktion (Plasmazellwall, 
Periostitis ossificans). | 

y) Die umgekehrte Annahme zur Erklärung der primären Hyperplasie macht deshalb 
Ziegler, hinsichtlich der Metaplasienlehre ein Anhänger des entschiedenen Dualismus und 
der metastatischen Zellverschleppung. Er sieht nicht in primär autonomer Hyperplasie die 
Ursache der substitutiven Metaplasie; sondern, wie bei der limitierten Stromahypertrophie 
primärer Parenchyınschwund als die Ursache der reaktiven Stromawucherung angenommen 
wird und nicht primäre Stromawucherung die Ursache einer Druckatrophie des Parenchyms 
ist, ebenso nimmt Ziegler an, dass primäre Atrophie (bzw. Funktionsschädigung) des 
einen Retikulärgewebes sekundär und deuteropatisch Wucherung des anderen zur Folge 
hat. Die Metaplasie küme hier auch nicht durch substitutive primäre Überwucherung 
und Verdrängung zustande, sondern durch sekundäre Wucherung. infolge Fortfalls von 
Wachstumswiderständen. Die Hyperplasie ist hiernach nicht primär und autonom, wie die 
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reinen Dualisten annehmen, sondern sekundäre und indirekte Folge einer primären toxi- 
schen Funktionsatrophie. 

Aber auch diese Annahıne wird nicht genügen, das Schrankenlose und Unlimitierte 
der generalisierten Hyperplasie zu erklären. 

Allerdings nimmt ja auch Ziegler eine zugrundeliegende Intoxikation an, welche 
das eine Retikulärgewebe zugunsten des auderen schädigt; aber diese Intoxikation erklärt 
aur die generelle Schädigung des einen (sewebes, nicht die universelle Hvperplasie des 
anderen. Die Intoxikation wirkt nicht direkt zytohyperplastisch, sondern direkt nur 
histolytisch, kann also, wie die leukozytaktisch-leukolytischen Gifte, nur eine regenerative 
kompensatorische Hypertrophie, keine progrediente primäre Hyperplasie auslösen. 

Nicht überall siad ausserdem beide Gewebe organisch vereint und liefern sich 
gegenseitig örtliche mechanische Wachstumswiderstände wie in Milz und allenfalls im Mark. 
Trotzdem wenn entfernt vom Knochenmark die Drüsen atrophieren, so ist allenfalls ver- 
ständlich, dass myelogen verschleppte Myelozyten elektiv dorthin gelangen; wenn Myeloid- 
gewebe aber an Orten in Wucherung gerät, wo kein Lymphadenoidgewebe war oder ver- 
loren gehen konnte, so ist dies entweder nach der allgemein dualistischen Vorstellung von 
der Hyperplasie präformierten vorher aber latenten und schlummernden Myeloidgewebes: 
oder mit Zicgler nur mit der weiteren Hypothese erklärbar, dass nicht eigentlich Fortfall 
von Wachstumswiderständen, sondern durch Intoxikation bedingter Funktionsausfall 
oder Funktionsstérung des einen das andere Gewebe in Wucherung versetzt. Dann ist 
aber wieder nicht verständlich, weshalb es an gewissen Stellen gerade elcktiv auch 
dort wuchert, wo das eine Gewebe zufällig atrophiert ist, also in Milz und Drüsen, und 
wieso diese Atrophie als solche quasi mechanisch zur Wucherung anreizt. Ziegler mues 
also zwei Annahmen machen; einmal bedingt die Intoxikation Gewehsausfall, verbunden mit 
Funktioneausfall, und diese beiden Faktoren ihrerseits wiederum unbeschränkte Wucherung 
des anderen Gewebes, gleichzeitig aber auch Abstossung der Zellen, die dann gerade aus- 
gesucht sich an den verödeten Stellen des anderen Gewebes ansiedels. Er verbindet also 

ie Möglichkeit der Versehleppungs- und der lokal substitutiven Mctaplasie. Auch die 
Intoxikationstheorie berücksichtigt er, aber nur als indirekten Faktor, d. b. picht als 
direkte Ursache der Wucherung, welche ja der Gewebsausfall ist, auch nicht als Ursache 
der Metaplasie, welche nach ihm ja nicht durch die Intoxikation (wie bei Meyer-Heinicke), 
sondern durch die leukämische Hyperplasie verursacht wird. Hinsichtlich der Unwahrschein- 
lichkeit der leukämischen Verschleppungsmetastasen gilt auch hier das oben sub a Gesagte 
(Psendoleukämie). 

Im Gegensatz zu den sonstigen Annahmen über leukämische Metaplasie und Sub- 
stitutionen ist nicht die Hyperplasic des einen Gewebes Ursache der Substitution und 
. Metaplasie des anderen, bzw. der sekundären Verdrängung des anderen, sondern der 
primäre Schwund des einen ist die Grundursache der sekundären Hyperplasie. | 

Diese Annahme von Ziegler würde nie die Möglichkeit „gemischter Leukämion“ 
zulassen. Denn wenn das eine Gewebe zerstört ist, kanu keine Mischleukämie zustande 
kommen. 

Ferner könnte nach den Dualisten die myeloide Leukämie keine gemisehtzellige 
Leukämie mit Lymphozyten sein. und auch Ziegler sieht ja, wie ulle Dualisten, das 
Mycloidgewebe. als reines Granulozytengewebe an. 

Nach unserer Angicht aber können nicht nur die lympbadenoiden Grosslymphozy ten, 
sondern auch die myelöiden echte kleino Lymphozyten produzieren, oder: echte Lympho- 
zyten können auch aus den sog. Myelohlasten hervorgehen, wenn diese nämlich proli- 
ferieren; also sind Myeloblasten auch Lymphozytoplasten und nicht nur, wie die Dualisten 
sagen, einseitig zur Myeloblastik befähigt. Wenn sie granulieren. gehen aus ihnen nicht 
kleine lymphozytoide Myeloblasten, Pseudolymphozyten hervor, sondern echte kleine Lym- 
phozyten. Ob diese Ictzteren nicht auch bei höheren Wirbeltieren überhaupt unter Um- 
ständen (Leukämie) indifferent und der Granulaproduktion fähig sind, ist eine weitere 
Frage. Bei niederen Wirbeltieren (Fischen). die, ohne gewebliche Differenzierung in 
Lymphadenoid- und Myeloidgewebe, an den verschiedenen Stellen nur Eine Art von Reti- 
_ kulärgewcbe haben. und in deren Blut stündig echte grosse Lymphozyten mit 1—8 Nukle- 
olen vorkommen, sind diese kleinen Lymphozyten, die sich morpholecisch völlig wie die 
echten kleinen Lymphozyten der Situger erhalten. speziell auch oligonukleclär sind, jeden- 
falls wohl zur (ranulaproduktion betabigt also morpholowisch Lymphozsten nach Naegeli. 
funktionell aber Myeloblasten. Sie gehen aber nicht direkt in polynukleire gekörnte Leuko- 
zyten mittels buchtkerniger Übergangszellen über (Weidenreich Grawitz), sondern 
bilden erst rundkernige gekörnte Lymphozyten, Mveloblastenzwerg- oder Tochterzellen. 
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Wir isssen also die leukämischen Heterotopien, Metastasen und Metaplasien 
gegenüber all diesen dualistischen Theorien als ganz dieselben auf wie bei den nicht leu- 
kämischen Intoxikationen; ergo sind sie auch auf Konto der den Leukämien jedenfalls 
zugrunde liegenden Intoxikation zu sehen; sie sind also nicht eigentlich leukämischer 
Natur, nicht lediglich der Leukämie (Hyperplasie) als solcher zuzuschreiben, und wären 
nur dann auf Verschleppung zu beziehen, wenn sie auch bei den einfachen, nicht hyper- 
plastischen Intoxikationen, sowie der Pseudoleukämie ohne leukämischen Blutbefund auf 
Verschleppung beruhen, was aber nicht der Fall zu sein scheint. | 

Bei den Leukämien mit ihren multiplen äquivalenten Leukomen metastasieren nicht 
die wuchernden Zellen, sondern die Wucherung auslösenden Toxine wie bei den einfachen 
Intoxikationen ohne Wucherung. | | 

Dass aber die Leukämien auf Intoxikationen beruhen, mit Hyperplasie’ verbundene 
Intoxikationen sind, zeigen die sonstigen sich hier gelegentlich findenden leukämischen 
Symptome, speziell die anämischen und himorrhagischen (Leukanämien). welche darauf 
hinweisen, dass das betreffende Gift in die Klasse der lipolytischen Hämolysine gehört. — 

Da Schlangengift selbst hier natürlich nicht in Frage kommt, könnte man allein an die 
Staphylolysine (Streptolysine) denken sowie an gewisse lezithinophile dem Schlangengift ver- 
wandte Zyotoxine (wie Skorpion-, Wespengift). Dass nach gewissen Insektenstichen all- 
gemeine generelle Lymphadenitis mit leukämieartigem Blutbefund (starke Makrolympho- 
zythämie) auftritt, ohne dass Parasiten dabei übergeimpft worden wären, hat Verf. selbst 
einigemale zu beobachten Gelegenheit gehabt. 


Die geschilderten Erscheinungen der leukämischen Metaplasien an den reti- 
kulären Geweben, weniger die „anaplastische Entdiferenzierung“ reifen Gewebes 
in indifferentes, makrolymphoides Keimzellgewebe, als besonders die vollständige 
parafunktionelle Umprägung in eine von der Norm abweichende zytoplastische 
Bildungsrichtung (des myeloiden Gewebes in Iymphadenoides, des splenoiden in 
myeloides) führten uns somit, im Verein mit den Besonderheiten des histologischen 
Ausbreitungssyndroms myeloider Makrolymphozytenleukämie (Myeloblastenleukämie) 
vom Typus des Falles W. Schultze zu einer besonderen Auffassung von der 
funktionell differenten Valenz der verschiedenen, im übrigen aber 
morphologisch völlig gleichen makrolymphozytären Keimzellen der ver- 
schiedenen retikulären Gewebsformation. 

So haben wir, auf dem Boden der Ehrlichschen Lehre stehend, gegentiber 
Türk, Naegeli, Schridde und Wolff, sekundiert von Helly, den Nachweis 
za führen gesucht, dass die ubiquitären Keimzellen jeden retikulären lymphade- 
noiden, splenoiden und myeloiden Gewebes überall morphologiseh gleiche, d. h. echte 
indifferente Grosslymphozyten sind, die sich, je nach der spezifischen Natur 
der auf sie wirkenden epigenetischen Reize sich in versehicdener Weise 
differenzieren können, und somit, vergrössert im Myeloidgewebe Myeloblasten 
und Lymphoblasten in Personalunion, d. h. in funktionell zytometaplastischer 
Hinsieht plurivalent sind. Es {st keine Frage, dass nicht die gekörnten Myelozyten 
die jüngsten Mutterzellen des Myeloidgewebes sind, sondern dass diese sich aus be- 
sonderen ungekörnten makrolymphozytären Vorstufen entwickeln, die somit, da es 
ein besonderes paramyeloides Iymphomatöses Knochenmark normalerweise nicht gibt, 
speziell im Knochenmark zum spezifischen Myeloidgewebe selbst gehören 
und ganz besonders hier im myeloiden Knochenmark morphologisch in keiner 
Weise als besondere Myeloblasten von den lymphatischen Grosslympho- 
zyten abweichen. Jedenfalls findet man gelegentlich Knochenmark (bzw. Myeloid- 
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gewebe), dessen sämtliche Myeloblasten alle Charaktere haben, die Naegeli für | 


die lympbadenoiden Grossiymphozyten oder Lymphoblasten aufgestellt hat (z. B 
oligonukleolär sind statt polynukleolär); dazu kommt, dass sich die dualistischen 
Forscher selbst nicht klar und einig sind, was sie als Lymphoblasten und als 
Myeloblasten bezeichnet wissen wollen; denn Schridde z. B. legt seinen Lympho- 
blasten zum Teil ebensoviel Nakleolen bei wie Naegeli seinen Myeloblasten 
zuschreibt. Es scheint also hiernach ganz willkürlich, was die einzelnem Forscher 
als Lymphoblasten, was als Myeloblasten bezeichnen. In manchen Kaochenmarks 
arten findet man, wie ich schon vor Mosse gezeigt habe, derartige Lymphoblasten 
(Grosslynphozyten) neben Myeloblasten, ohne dass eine besondere paramyeloide 
Lymphadenoidgewebsquote erwiesen wäre; hier sind die Myeloblasten einfach aus 
den Lymphoblasten entstandene Lymphoblasten mit vermehrter - Nukleolenzahl, 
andererseits findet man wohl auch io Keimzectren Lymphoblasten gelegentlich mit 
Myeloblastencharakteren. Bestehen also schon zwischen Lymphoblasten und Myelo- 
blasten keine wesentlichen Differenzen, so gilt genau das Gleiche auch für die 
schwach basophilen Lymphoidsellen und die stark basophilen Lymphomyeloblasten 
(Grosslymphozyten) von Türk. 

Da die Mikrolymphoplastik in qualitativ ganz anderer Weise von statten 
geht als die Myelozytoplastik, so liegt auch gar kein gentigender Grund vor, nach 
zwei morphologisch verschiedenen Stamm- und Mutterzellen zu suchen, die bei 
qualitativ gleicher Art der progressiven Differenzierung ganz verschiedene Gebilde 
Hefern. (Solches ist eher möglich bei Myeloblasten und Erythrohämatoplasten, oder 
neatrophilen und eosinophilen Myeloblasten. Hier ist der Modus der Umbildang 
in die verschiedenen Differenzierungsprodukte essentiell der gleiche.) Bei der absolut 
differenten Art der lymphoplastischen und myeloplastischen Progression ist aber 
die Annahme zweier gesonderter Iymphoplastischer und myeloplastischer Vorstufen 
und Keimzellen im Siune des Dualismus unnötig; es handelt sich lediglich 
um zwei verschiedene funktionelle oder plastische Betätigungen der 
selben Keimzelle, die auf alle Fälle und überall, auch im Myeloidgewebe, 
lymphoplastisch reagieren, d. h. proliferiren kann, aber nicht überall und nur im 
Myeloidgewebe, nicht im Lymphoidgewebe, myeloplastisch, d. bh. fermentsekretorisch 
sich betätigt. Im Gegenteil, ein Dualismus auch der Keimzellen wäre unter 
diesen Umständen schwer verständlich; denn es wäre nicht zu ersehen, warum 
nor die lymphadenoide Keimzelle, nicht auch die myeloide, proliferieren, d. h. 
iymphoplastisch tätig sein soll; dass aber die Iymphadenoide Keimzelle durch fort- 
gesetzte Anpassung und Vererbung an bestimmte an dem Orte der Lymphozyten- 
bildung herrschende Reize, d. h. die einseitige Lymphoplastik oder die einseitigen 
Fortpflanzungstriebe, funktionell eingeschränkt, zu reinen generativen Keim- und 
Fortpflanzungszellen geworden sind, und sich völlig amyeloplastisch verhalten, ist 
eher verständlich. 

Teilt sich also die Keimzelle mitotisch, so resultieren wieder Grosslymplo- 
zyten wie bei den akuten myeloplastischen oder lymphoplastischen „Entdifferen- 
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zierungen" des hyperplasierenden Myeloid- oder Lymphadenoidgewebes (Tonsillarhyper- 
trophie und Keimzentrumshyerplasie). Proliferiert sie fortgesetzt (durch granu- 
Herende Nukleation), so prodaziert sie immer indifferenter werdende „reife“ Mikro- 
ymphoryten, die spezifischen Parenchymzellen des sog. Lymphadenoidgewebes, das 
æewissermassen bloss ein physiologisch granulierendes physiologisches Granulations- 
ggewebe im Zustand fortwährender latenter Reizung ist. Nur bei wirklich spezifisch 
funktioneller Reizung, Reifung und Differenzierung (entsprechend dem Vorgang 
der Verhornusg oder Hbbildung) produziert eine dazu fähige Keimzelle auch 
Mvelozyten. Diese Reifung kann auch mit homoplastisch-hyperplastischer Ver- 
mehrung parallel gehen, aber nicht mit amitotischer Proliferation. Es liegt 
bei dieser Vorstellung somit kein genügender Grund vor, nach morpho- 
Regisch verschiedenen Mutterzellen für Lymphozyten und Myelozyten 
wa suchen. Jé nach den auf sie wirkenden verschiedenen zellbildenden Reizen, 
d. h. den Örtlichkeiten, wo sie sich gerade befindet, und den dort herrschenden 
Lebensbedingungen, wird dieselbe mesenchymatische Keimzelle bald in Proliferation, 
Mitose, leakosarkomatise Entartung (zu Riederschen Zellen), oder in den Zustand 
normaler Reifung (zu Myelozyten) verfallen, und produziert auf diese Weise, je 
nach Art der plastischen oder funktionellen Reizung, bald Lymphozyten oder Myelo- 
syten, so dass Myelozyten und Lymphozyten sehr wohl von derselben 
Stammzelle sabstammen können und lediglieh Produkte einer ver- 
schiedenen Art der Differenzierung oder vegetativen Fortpflanzung 
sind, für weichen Formenwechsel unter wechselnden formbestimmenden Verhält- 
nissen es in der Zoologie und Botanik mannigfache Analogien gibt.) Warum 
normalerweise an dem Orte der Lymphoplastenproduktion nicht auch u. a. myelo- 
plastische Eeize wirken, während doch im Knochenmark lymphoplastische Reize 
tätig sein können, ist eine andere Frage. Es kann jedenfalls dieselbe Zelle sehr 
wohl zweierlei Produkte produzieren, da die Art und Weise, in der sie das tut, in 
beiden Fällen eine dem Wesen nach absolut verschiedene ist. Ebenso kann, wie 
aus derselben Zeile eine Ganglienzelle oder eine Neurogliaselle hervorgeht, ein 
Ovalam bzw. Spermatozyt, oder eine Follikelzelle bzw. Spermatoblast aus den 
nämlichen Keimepithelzellen hervorgehen, und ebenso sind Drüsen- und Deckepithel- 
zellen das Ekto- und Entoderm desselben Stammes. Es gibt also Analogien auch 
hierfür. Somit akzeptieren wir nur den Dualismus der reifen Paren- 
chymzellen und fertigen Gewebe; ein direktes Ineinaderäbergehen der reifen 
Parenchymeellen leugnen wir; wir sehen also Lymphozyten und Myelozyten als 
Glieder einer Familie, als in der Deszendenz verwandte Gebilde an, die gemein- 
samen Ursprungs sind, verschiedene Bildungsprodukte derselben Stammzelle, und 
leugnen deshalb auch jeden Dualismus der Stammzellen. 

In fanktioneller Beziehung fanden wir die myeloiden Grossiymphozyten darin 
different von den lymphadenoiden Lymphogonien, dass letztere geweblich und zyto- 


») Geschlechtliche, ungeschlechtliche, parthenogenetische Fortpflanzung; Winter- und 
Sommergeneration etc. 
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blastisch differenzierter sind, gewissermassen fortdauernd nur als Lympboplaster. 
d. b. lymphatische Zellen und überhaapt als lymphozytüre Gebilde verharren. 1 
ihrer Brut als kleine Lymphozyten ihren morphologischen Habitus verjüngt repre 
duzieren, gewissermassen ungekörnte Lymphozyten bleiben, was sie als Keimzelict 
gewesen waren, während die meduliären Myelozytoplasten in ihrer lymphoider 
Erseheinung nur temporäre Dauer als unreife Vorstufen und Ubergangsformen haber, 
wid stets sehr bald in Myelozyten mit neuem anderen Artcharakter übergehen 
Andernfalls lösen sich die lymphatischen Grosslymphozyten völlig in ihrer Des 
zendenz auf, so dass man sie normaliter im Lympbadenoidgewebe nicht findet. 
während das normale Myeloidgewebe stets einen ganzen Teil von myeloideu 
Grosslymphozyten aufweist. Und schliesslich sind die Iymphatischen Grosslympho- 
zyten eine phylogenetisch tiefer stehende Zellart im Verhältnis zu den Mikro- 
lymphozyten, während die myeloiden Grosslvmphozyten nur als individuelle Vor- 
stufen in der zytogenetischen Entwicklung derselben (grossen) Zellart figurieren. 

Trotzdem stehen wir doch nicht ganz auf dem, dem unserigen sonst am 
nächsten kommenden Standpunkt von A. Wolff, dass wir nun in den lymph- 
adenoiden Grosslymphozyten eigentliche und echte auch in ihrer Deszendenz 
lymphozytoid und lymphozytär bleibende Iymphatische Lymphozyten bzw. einseitig 
und geweblich bereits differenzierte Lymphadenoidgewebszellen oder Lymphozyto- 
plasten schen, dagegen in den ihnen morphologisch gleichen, myeloiden Gross- 
lymphozyten nur morphologische Schein- oder Pseudolymphozyten von völlig anderer 
fanktioneller Betätigung und plastischer Bestimmung, blosse lymphozytoide Mvelo- 
blasten oder unfertige indifferente Myelozyten, Zellen von nur temporärem lymphoiden 
Übergangscharakter, die bloss zufällig lymphozytär erscheinen, in Wahrheit aber 
bloss Lymphoidzellen oder lymphoide. Myeloblasten sind; Zellen, deren Daseins- 
zweck darin besteht, einen ganz neuen Artcharakter zu acquirieren; dass also 
die lymphatischen Grosslymphozyten bereits Lymphozyten, geweblich spezifizierte 
Zellen sind, eigentliche lymphadenoide Parenchymzellen, die gelegentlich za in- 
differenten Lymphozyten proliferieren; dass aber die myeloiden Grosslymphozyten 
keinen Artwert oder Bestand haben und nur unfertige unentwickelte indifferente 
Myelozyten, Vorstufen von Myelozyten sind. 

Deshalb haben wir sowohl die dualistischen Schemata von Wolff und 
Naegeli abgelehnt, welche Keimzelldualismus annahmen und den ungekôrnten 
Grossiymphozyten ungekörnte Lymphoidzellen gegenüberstellten, wie die Ansichten 
von Helly und Pinkus, die den lymphatischen Grosslymphozyten als iymphadeno- 
iden Stammzellen die gekörnten Myelozyten als myeloide Stammzellen gegeniiber- 
stellen. Denn wenn wir auch den spezifizierten myeloiden immerhin noch un- 
reifen Myelozyten geweblich bereits spezitisierte lymphadenoide, aber noch nicht gaaz 
reife Mikrolymphozyten (Mesolympirozyten) als Squivalente zytoblastische Produkte 
desselben morphologischen Grosslymphozyten gegenüberstellen und im polynukleären 
Leukozyt einerseits, im breiterleibigen Mikrolymphozyt andererseits die Aussersten 
Entwicklungsprodukte der verschiedenen Entwicklung derselben Stammzelle sahen, so 





— 51 — 


haben wir doch betont, einerseits, dass die lymphatischen Mikrolymphozyten aus 
dem lympbatischen Grosslymphozyten durch Proliferation hervorgehen, dagegen 
die myeloiden Myelozyten aus denselben myeloiden Grossiymphozyten durch Plas- 
madifferenzierung, und während aus den Mesolympbozyten die Zwerglympho- 
zyten durch immer weiter fortgesetzte Proliferation entstehen, entstehen aus den 
Myelozyten die polynukleären Leukozyten, das Endprodukt der myeloiden Zell- 
bildung, durch ganz andere progressive Zell- und Kernentwickelung. Ferner 
haben wir in agserem Schema dargelegt, dass den Jymphadenoiden reifen Paren- 
ehymzellen auf der myeloiden Seite nicht allein die spezifische Myeloidzelle 
gegenüber stebe, sondern dass auch die myeloiden Grossiymphozyten, 
ebenso wie die lymphadenoiden, Mikrolymphozyten dureh Prolifers- 
tion entstehen lassen können, bloss dass hier noch obendrein die Fähigkeit 
der Myelozytenbildung hinzutritt, welche den lymphadenoiden Mutterzellen verloren 
gegangen ist. Oder aber es müsste von dualistischer Seite erst bewiesen werden, 
dass die kleinen lymphozytoiden Myeloidgewebselemente nicht Lymphozyten, sondern 
differenzierungsfähige in Zwergmyelosyten übergehende lymphozytoide Pseudo- 
lymphozyten, Mikromyeloblasten sind, aus denen die gekörnten Zwergmyelozyten 
hervorgeben, und aicht aus Proliferation grosser Myelozyten. Es haben aber diese 
kleinen Myeloblasten bereits echten Lymphozytenkera, während die kleineren Gross- 
lymphozyten, die es auch im Myeloidgewebe gibt und die ich durchaus neben den 
kleinen myeloiden Lymphozyten anerkenne, auch „Myeloblastenkern“ haben, 

Somit beweisen die myeloiden Grosslymphozyten anch darin ihro auch 
funktionelle Gleichheit mit lymphatischen Grosslymphozyten, dass sie normaliter, 
wenigstens teilweise, ebenfalls an bestimmten Stellen Mikrolymphozyten produzieren, 
die indes alsbald überwiegend abgeführt werden, sodass es nicht zur Lymphom- 
bildung lymphatischer Bildungszentren kommt. 

Hiermit haben wir uns zwar auch zum Dualismus bekannt, aber nicht zum 
strengsten Dualismus auch hinsichtlich der Keim- und Stammzellen, sondern nur 
zum gemässigten Dualismus der reifen Parenchymzelles, die somit nicht kontrire, 
sondern nur relative Gegensätzlichkeiten vorstellen. Das heisst: Ein und dieselbe 
makrolymphytire Keimzelle bringt je nach dem Ort, wo sie sich befindet, und 
dem ebendaselbst auf sie wirkenden Reiz entweder Myelozyten oder Mikrolympho- 
zyten hervor, d. h. sie erleidet entweder, wenn sie dazu veranlagt ist, progressive 
Umwandlungen oder sie proliferiert. Die Proliferation ist eine allgemeine 
biologisch vegetative Tätigkeit; daher sind sowohl die lymphade- 
noiden wie die myeloiden Keimzellen dazu befähigt. Es reagieren also 
auch die myeloiden Keimzellen auf Iymphoplastische Reizungen, nicht aber ebenso 
konstant die lymphadenoiden Keimzellen auch auf die höher animalisch funktio- 
nellen myeloplastischen Reizangen. Jede Überernäbrung kann Proliferation zur 
Folge haben, aber nur ganz bestimmter Stoffwechsel kann die Voraussetzung der 
höberen Differenzierung sein. Im iymphadenoiden Gewebe kommen die Zellen vor 
Proliferation nicht zur Differenzierung. Im Knochenmark herrschen anscheinend 
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dauernd promiskure beide Zellentätigkeitstriebe, während an der Stelle der Lyn 
phombildung stets nur der eine Reiz wirksam ist, Daber behalten die myeloid 
Keimzellen ihre weitere Variabilität, während die lymphadenciden mit der Zeit 
durch einseitige Anpassung und Vererbung die myeloplastischen Fähigkeiten ver 
loren haben, 

Diese überbrückt dualistische Differenzierung der Keimzelle ist demmarlı 
wiehr eine fanktionell plastische als rein plastische und histologisch-ge webliche; 
aber auch hierfür ‚gibt es sonstige Analogien. Z. B. ganz bestimmte gewisse Epi- 
thellen der Oberhaut an bestimmten Örtlichkeiten vethalten sich, bei sicher absolater 
morphologischer Gleichartigkeit, funktionell anders wie ihre homologen Aquivalente 
an anderen Stellen (Hornzellen und Zellen das rete Malpighianum an den Fa=- 
sohlen einerseits, am Handteller und sonstiger Oberhaut andererseits.) 

Aus dieser funktionell so verschieden abgestuften Polyvalenz der näm- 
lichen, morphologisch gleichen Grosslymphozyten an verschiedenen Ortlichkeiten 
erklärten sich in ihrer weiteren Konsequenz die von uns geschilderten Besonderheiten, 
die geweblichen Verschiedenheiten und Ansdehnungen der leukämischen Metaplasien: 
bzw. aus diesen letzteren haben wir die gedachten Schlüsse auf die vorhandene 
innere funktionelle Differenz der verschiedenen Grosdlymphozyten gezogen. 

Befällt ein lymphohyperplastischer Reiz das Lymphadenoldgewebe, so 
wird dasselbe hierbei in einheitlicher Weise in Mikro- oder Makrolymphoidgewebe 
verwandelt: entweder produzieren die Makrolymphozyten nur in vermehrter Menge 
Mikrolymphozyten, oder sie stellen diese Produktion ein und persistieren als in- 
differente Makrolymphoidzellen. Also einfache hypernormale Hyperplasie bzw. ver- 
mehrte Bildung, Vermehrung ohne oder mit gleichzeitiger lymphadenoider (lympho- 
plastischer) Weiterdifferenzierung. 

In der Milz befällt der lymphohyperplastische Reiz nur die Follikel und ver- 
halt sich hier wie in den Drüsen. Im myeloiden Knochenmark aber tritt auf 
iymphöplastische Reizung bei den präformierten Lymphoblasten einfache Hyperplasie 
bew: lymphadenoide Entdifferenzierung ein, jedenfalls also Beibehaltung des primären 
iymphoplastischen Charakters, während die differenzierungsfähigen Myeloblasten 
nıngestimmt werden zu Lymphoblasten, einen Umschlag ins konträre Gegenteil, 
eine Umpriigung zn aberrierender Funktion erleiden. 

Bei der weniger universellen Ausbreitung präfornierten oder doch zur 
Myeloplastik prädestinierten Myeloidgewebes findet die myeloide Leukämie auslösende 
myelozytoplastische Noxe nicht so weite Ausdehnungsmöglichkeit; nur zwischen 
Milz und Knochenmark kann der myeloplastische Reiz metastasieren, nur hier findet 
. er. adäquate Daseins- und Vegetationsbedingungen und ein geeignetes Feld der 
Betätigung: nur hier tritt adäquate Reaktion auf diesen Reiz seitens der wenigst 
differenzierten splenoiden oder myeloiden Grosslymphozyten ein, indem die myeloiden 
Grosslymphozyten teils einfach hyperplasieren (bei akuter Reizung), teils iu ihrer 
präformierten Natur myeloplastisch funktionieren, während die splenoiden Gross- 
lymphozyten und Splenoblasten des Myeloidgewebes in Myelometahyperplasie ge- 


— 6553 — 


rates. Allenfalls kann auch in der Umgebung gewisser Gefässe (Venen?) der durch 
die Gefässwände diffundierende myeloplastische Reis das Adventitialgewebe in 
myeloides Granulationsgewebe verwandeln. Dagegen sind die hochdifferenzierten, 
nicht reaktionsfihigen lymphatischen Groeslymphozyten infolge Mangels an Reaktion 
vermitteinden, Reiz bindenden Rezeptoren imman gegen das Angreifen des myelo- 
plastischen Reines. 

Während also das Knochenmark und die Milz auf beide Reize bald einseitig 
mycloplastisch, bald einseitig Iymphoplastisch reagieren, entsprechend ihres Gehalts 
an verschiedenen multipotenten variabeln Stammzellen, ist das einseitig differenzierte 
und hoch entwickelte Lymphadenoidgewebe nur auf den Einen lymphoplastischen 
Reiz abgestimmt und kann allein auf diesen mit Hyperplasie reagieren, 

Masagebend für die Art der resultierenden Lenkämie fanden wir sont die 
zytoplastische Art und Natur des Reizes, seine Anpassung an bestimmte Daseins- 
bedingungen, sowie die Art der Prädisposition und fanktionellen zytoblastischen 
Potenz der jeweilig befallenen retikalären Keimzellen. 

Ein myeloplastischer Reiz befällt bzw. betätigt sich demnach myeloplastisch 
nur im präformierten myeloiden oder zur myeloiden Metaplasie befähigten myelo- 
potenten (d. h. in diesem Fall splenoiden und perivaskulären) Gewebe, löst nur in 
diesem myeloide Leukämie aus, während er im immunen lymphadenoiden Parenchym 
des lymphatischen Apparates „aplastisch“ bleibt. 

Entsprechend versetzt der lymphohyperplastische Reiz das Lymphadenoid- 
gewebe in die ihm immanente vermehrte lymphoplastische Tätigkeit, stimmt aber 
andererseits auch das Myeloidgewebe mit seinen variablen Grosslymphozyten meta- 
plastisch zu Lympadeneidgewebe um, indem er ihm so das Gepräge seiner Natur 
aufdrückt. | 
Denn die lymphadenoiden Grosslymphosyten reagieren nur auf lympho- 
plastische Reizung, während die myeloiden Grossiymphozyten Rezeptoren sowohl 
für lymphoplastische wie myeloplastische Reize haben. 

Gans ebenso hatten schon Flexner und Foa hinsiektlich der Leukolysine 
festgestellt, dass auf das Knochenmarksgewebe sowohl Lympholysine wie Myelo- 
lysine reaktive Zellbildung auslösend wirken, während das Drüsengewebe nur 
durch Lympholysine, nicht durch Myelolysine zu Lymphoplastik gereizt wird. 

Falls Lympholysine identisch sind mit Lymphotaktizis, Myelolysine mit den 
pyogenen Leukozytotizis, so ist es verständlich, dass die verschiedenen Leukämien 
und Leukanämien allenfalls auch durch gewisse infektiüse Toxine zustande kommen 
können; denn alle die leukämischen hyperplastischen Reize sind, wie wir zeigten, 
in erster Linie doch, ebenso wie die infektiösen Toxine, spezifisch zytoplastisch. 
Andererseits wird hier ein Licht geworfen, auf die kurative antagonistische Beein- 
flussung der leukämischen Hyperplasie durch toxische Infektionen. 

Für die Lehre von den leukämischen metastatischen Metaplasien ergab sich 
daraus folgendes, 

Bei der splenoiden Metaplasie der hyperplastisehen Milzpulpa handelt es sich, 

Folia haematologies. IV. Jahrgang. 4. 36 
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wie bei sonstigen Intoxikationen und Infektionen anämischer und nicht anämischer 
Art, wesentlich um intraparenchymatise gutochthone Metaplasie; die jungen makro- 
lymphozytoiden Splenozyten, die splenoblastischen Grosslymphegyten der Pulpa sind 
es selbst, die sich zu Myelozyten transformieren; wenigstens bei der primär lienalen 
myeloiden Pseudoleukämie, der pseudoleukämischen myeloiden Hypermetaplasie der 
Milz; bei der leuk&mischen in erster Hinsicht medullären Form mag daneben ja 
noch in geringerem Masse substitutive Metaplasie durch verschleppte kolonisierte 
medulläre Myelozyten statthaben. 

In den lymphadonoiden Lymphomen und Follikeln sind es aber nach den 
vorliegenden Untersuchungen (Sehultze, Schridde, Meyer-Heinecke) anschei- 
nend nicht die germinativen Keimzentrumszellen, welche intraparenchymatisch meta- 
plasieren, sondern das extraparenchymatöse extrafollikulär granulierende Stroma ist 
es bzw. dessen histogene indifierente Lymphoidzellen oder Grossiymphozyten, welche, 
zur myeloiden Transformation und Gewebsbildung prädestiniert und befähigt, sich 
in Myelozyten umwandeln. Hier ®ürde also eine antochthone, aber extraparea- 
chymatische substitutive Metaplasie vorliegeu. 

Autochthon und intraparenchymatös ist dagegen ferner die mikrelymphadenoide 
und splenoide Metaplasie des Myeloidgewc%es. Gegen lymphogene Verschieppung 
sprechen die Ergebnisse der Feststellungen Kundrats, Paltaufs, Ribberts, 
gegen autochthone aber extraparenchymatische substitutive Metaplasie, wie sie 
Ehrlich, Helly, Türk annehmen, die Feststellungen, dass normale Lymphome 
und Splenome im Mark fehlen, dagegen Lymphozyten und Splenozyten ebenso wie 
ihre metablastischen Grosslymphozyten, die gleichzeitigen Verstufen der Myelozyten, 
zum Myeloidgewebe selbst gehören. 
| Da die Verschleppungsmetastasen von aus dem geweblichen Zusammenhang 
gelösten Keimzellen für die leuk&mischen Erkrankungen nur symptomatisch-se- 
kundäre und akzessorische Bedeutung haben (nar bei Leukämie, nicht bei Pseudo- 
leukämie vorkommen und allenfalls die metastatischen Leukome, wicht aber die 
primäre leukämische Hyperplasie erklären), nicht aber ursächliche (Ribbert, 
K. Ziegler) Bedeutung haben, so kann man auch nicht sagen, dass etwa 
nur die Milz, nicht aber die Drüsenfollikel geeignete Lebensbedingungen für 
das Anwachsen und Weiterwuchern dorthin verpflanzter Myelozyten gewähren 
(Hoffmann), bzw., dass die Myelozyten nur in der Milz, nicht aber in den 
Drüsen geeignete Existenzbedingnngen und adäquate Lebensreize vorfinden, 
sondern, da nicht die mobilisierten Myeloidzellen, sondern der leukämische 
myelozytoplastische Reiz selbst nach der Milz usw. metastasiert und die Leukämie 
dadurch weiter dorthin verpflanzt, kann man allenfalls nur sagen, dass die 
Milzpulpa, nicht aber das Drüsenparenchym ihm, den zytolymphoplastischen Beiz, 
adäquate Angriffspunkte (Rezeptoren) und reaktionsfähige reizbare Substrate 
in ihren Keimzellen bietet. Nur die mehr variablen, umbildungs- und differen- 
sierungsfähigen myeloputenten Splenoblasten sind imstande, auf den myeloplastischen 
Beiz mit myelozytoplastischer Reizung, mit kinetischer Myelozytoplastik zu reagieren 
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infolge der ihnen innewohnenden schlummernden myelopotentiellen Energie, nicht 
aber die lymphadenoiden Keimzentrumszellen; diesen fehlen geeignete Angriffs- 
punkte für eine Myelozytenbildung heischende, funktionell morphotische Reizung; 
sie sind — infolge Rezeptorenmangels — gegen myeloide Metaplasie immun und 
resistent. Denn die lymphatischen Grossiymphozyten sind enger spezifiziert, nur 
auf lymphoplastische, nicht auf myeloplastische Reizo abgestimmt, sprechen auf 
selbige nicht an. Der myeloplastische Reiz umgekehrt ist nur an ausgesprochen 
myeloides Gewebe oder Retikulärgewebe mit myeloiden Potenzen adaptiert. Der 
lymphoplastische Reiz hingegen findet im lymphadenoiden und myeloiden Gewebe 
"Rezeptoren; das Myeloidgewebe bietet also sowohl dem lymphoplastischen wie dem 
myeloplastischen Reiz adäquate Substrate dar (das myelopotente Splenoidgewshe 
allerdings nur dem myeloplastischen Reiz). 

In gleicher Weise, so hatten wir gesehen, kann das Knochenmark, ausser 
auf Myelozytenbildung hervorrufende Myelolysine, auch auf Splenolysine und 
Lympholysine mit plastisch funktioneller Regeneration reagieren, das Drüsengewebe 
aber nur auf lymphoplastische Lympholysine, nicht auf Myelolysine. (Flexners 
und Foäs histologische Versuche). In derselben Weise würden wohl auch die 
Ergebnisse der Komplementbindungsmethode ausfallen: Lymphdrüsenemulsions- 
extrakt würde nur mit Lympholysin, nicht mit Myelolysin,') Knochenmarksemalsions- 
extrakt mit Lympholysin ?) und Myelolysin, Milzextrakt mit Splenolysin und mit 
Myelolysin antihimolytische Komplementbindung geben. 

Dieselbe Reaktion dürfte somit auch geeignet sein, einen definitiven Entscheid 
zu bringen, ob Lymphozyten und Myeloleukozyten völlig differente Gebilde sind 
oder vielleicht doch durch Partialrezeptoren des Protoplasmas zu einer gemein- 
samen Art;.uppe gehören, bzw. ob die Grosslymphozyten zu den lymphozytiren 
oder granulozytären Elementen gehören, und zweitens auch, ob tiefgreifende 
chemische Differenzen zwischen lymphatischen Grosslymphozyten und myeloiden 
Myeloblasten vorhanden sind. 

Jedenfalls dürfte in dem Blut akuter Grosslymphozytenleukimie mit dieser 
Methode festzustellen sein, ob die indifferenten Grosslymphozyten zwitterhaft als 
Myelolymphoplasten in sich die myelolysinophilen und lympholysinophilen Rezep- 
toren vereinigen, gewissermassen ähnlich wie die indifferenten Ureier, die, morphv- 
‚ogisch mit Ursamenzellen identisch (Ovarienextrakt reagiert unter Komplement- 
bindung mit spermolytischem Serum), ebenfalls spermatozytoplastische wie oozyto 
plastische Fähigkeiten in sich vereinen. Der Form und Figürlichkeit nach Lym- 
phozyten, differenzieren sie sich in der einen Richtung durch fortgesetzte Teilung 
weiter zu kleinen Lymphozyten; der Grundsubstanz des Zytoplasma nach den 
Myelozyten näherstehend, differenzieren sie sich durch körnige Metaplasie desselben 
weiter zu Myelozyten. 


1) Aber Myelolysin enthält aueh Gegenkörper gegen Knochenmarkslymphozyten, 
müsste also auch mit Lymphdrüs: ngewebe reagicr«u. 
5) Weil das Knochenmark Tymphoryten enthält. 


36* 


— 56 — 


Schliesslich dürfte ebenfalls nach der Methode der Neisser-Gengon- 
Wassermannschen Verankerung des abgelenkten Komplements zu prüfen sein, ob 
Lymphosarkomgewebe auch mit lympholytischem Serum, lymphosarkolytisches Seram 
auch mit einfachem Lymphdrüseu- bzw. Lymphadenomgewebe reagiert, 

Nach K. Ziegler beruht die myeloplastisch-hyperplastische Reisung nicht auf 
direkter spezifisch myeloplastischer oder myelolytischer Einwirkung auf das Myeloid- 
gewebe, beruht nicht auf myeloplastischer oder myelolytischer Beinflussang des 
Myeloidgewebes selbst, sondern die myelohyperplastische Reizung, die hyper- 
plastische Myeloplasie ist eine indirekte, hervorgerufen durch direkte und spezifisch 
lymphotoxische Störung des Lymphadenoidgewebes. Hiernach müsste also fort- 
gesetzte deletäre Beeinflussung des Lymphadenoidgewebes etwa durch lympho 
taktische Gifte oder Lympholysine myeloide Reaktion und Hyperplasie erzeugen. 
Ziegler, Anhänger des strengen Dualismus und der Verschicppangmmetastasen, 
der die leukämischen Metaplasien durch myelogene Verschleppung erklärt, nimmt 
somit allerdings eine toxische Grundlage der Leukämien und leukämischen Hyper- 
plasien an, uber nicht eine direkt toxische Beeinflussung und Umstimmung der 
zytoblastischen Gewebe, wie wir das mit Meyer-Heinicke tun, sondern ner eine 
indirekte toxische Beeinflussung. Die toxogene Schädigung des einen zyteblastischen 
Gewebes versetzt nach Z. das andere in Hyperplasie; die entstehende Hyperplasie 
als solche ist aber eine einfache und blande, nicht texisch beeinflusst oder um- 
gestimmt. Ziegler nimmt somit Hyperplasie der präfermierten Zellbildung im 
Sinne des strengen Dualismus an. Während Wolff die Ursache der leukämischen 
Hyperplasie in einer indirekt regenerativen Reisung sieht, und myeloide Hyper- 
plasie durch hämatische Leukolyse und Myelolyse entstanden, verursacht und bedingt 
sein lässt, ebenso sieht auch Ziegler das Wesen der leukämischen Hyperplasie in 
solch indirekter Reizung, aber in einer Störung des fanktionellen geweblichen Ab- 
hängigkeitsverhältnisses; lymphotoxische direkte Schädigung des Lymphademald- 
gewebes selbst solle deuteropathisch weiter indirekt reine Hyperplasie des präfor- 
mierten Myeloidgewebes auslösen. 

Andererseits werden die heterotopen myeloiden Metaplasien von Meyer- 
Heinicke als regenerativ kompensatorisch aufgefasst, ähnlich wie der zytoblastische 
Milstamor bei Strümpellscher Anämia splenica. Die myelopotente Milz helfe dem 
toxisch gesthädigten Knochenmark aus und springe funktionell für dasselbe ein bei 
toxisch myeloblastischer (myelolytischer) wie anämischer (erytholytischer) Reaktion. 

Somit besteht über die Leukämie auslösende Ursache noch keinerlei feste 
Meinung. 


Nachdem wir im Vorstehenden den einzelnen modernen Fragestellungen und 
Problemen der Lehro von der akuten Leukämie, und im Zusammenhang mi Ihr den 
der Leukämien überhaupt eine eingehende detaillierte Besprechung haben zu teil 
werdeu isssen, wollen wir jetzt zum Schluss noch einmal im Zusammenhang kurz 
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einen Blick rückwärts auf den Gang unserer Erörterung und das Resultat dieser 
Betrachtungen werfen.) u 

Wir stehen auf dem Standpunkt, dass es zweierlei Arten von Leukämien 
d. h. systematischer Hyperplasion der hämatopoetischen Gewebe gibt, die als 
hämatologische Myelämien nur besondere symptomatische Erscheinungsformen der 
im übrigen pseudolenkämisch 4. h. aleukäutisch sich manifestierenden. Krank- 
heiten sind. SS | 

Diese aloukämisch-leukämisch sich dokumentierenden Prozesse haben mancheriei 
Besichangen zu den autonomen bösartigen Geachw@lsten, spesiell den Lympho- 
sarkombéldungen: Die unbekannte Ursache des perniziösen, dysteleologisch unlimi- . 
tierten, lokalen Wachstums, der progrediente Charakter der systematisch-konstitu- 
tionellen Giemeralisierung, die Vermehrung und vermehrte Bildung ausserordent- 
lish tellungsfähiger und anpassuagsfthiger d. hb, in ihren Lebensbedingungen an- 
spruchaleser indifferenter unreifer Keim- oder Muttersellen, ferner die gleiche mit 
Beschränkung des Gewebswachstams und der Zellteilungen antwortende Reaktion 
auf Arsenik, Röntgenstrahlen und interkurrente Infektionskrankheiten. | 

Trotedem bestehen doch gewisse Unterschiede gegenüber den malignen 
Tumoren. Der Ausgang der Wocherung ist kein lokal regionärer, sondern ein 
konstitutionell systematischer, obwohl die einzelnen Eruptionen sukzessir auftreten 
können und nicht simaitan zu sein brauchen. 

Die auftretenden Keimzellen sind nicht atypisch entdifferensierte, durch mataratio 
präcox gebildete Gieschwalstzellen (wie z. B. Lenkosarkomzellen), es handelt sich nicht 
. um fiberstürste Kernreifang im sonst unreifen bzw. noeh nicht entsprechend mitgereiften 
Zytoplasmasustand (c.f. Hornkrebszellen, Entkernang von Mogaloblastea, kariorrhek- 
tische Kernzerteilungen von jungen noch unreifen Normoblasten, plutipolare Kern- 
buchtangen alternder unreifer Grosslymphozyten), sondern lediglich um vermehrte 
Bildung wareifer, sonst-aber ganz normaler Jugendformen bei relativ beschränkter 
Zellreifung. Es wetden relativ mehr unreife Zellanlagen gebildet, als Zeit haben, 
zum fanktionellen Bedarf aussureifen. Ea besteht nicht nur gegen die Norm ge- 
steigerte regenerative Tätigkeit der zytoplastischen Gewebe, sondern ein Ausarten 
der plastischen Aktion in, direkte Hyperplasie; je akuter der Prozess, desto mehr 
ist dieses der Fall; aber auch in den chronischen Fällen findet man neben den 
reifeh Zellen stets noch unentwickelte, nicht gereifte Mutterzellen. Während 
bei den malignen Blastomen überstürste Reifung vorliegt, handelt 


1) Über die Beziehungen der Leukämie zu den Pseudoleukämien und über die ver- 
schiedenen Arten der Pseudoleukimien (Animia “plenica, Myelombildung) haben wir frtiher 
a. a. O. gehandelt. Wir betrachten hier das Verhältnis der leukämischen hyperplastischen 
Erkrankungen zu den Lympho- und Leukosarkomatosen einerseits und den infektiösen Affek- 
tionen der hämatopoetischen Organe und den malignen: Granulomatosen andererseits Im 
speziellen das Verhältnis der, akuten Leukämien zu den Leukosarkomatesen. Dieses setzt 
voraus die Erklärung der akuten Leukämien als Abarten der typischen chronischea Formen 
und vor allem die genaue Klärung der Beziehung der myeloiden zu der lymphadenoiden Leu- 
kämie überhaupt. Diese letstere ist eine blosse Konsequenz der allgemeinen leukozyto- 
genelischen Anschauungen und wurselt in der Bedeutung des Begriffs „Grossiymphozyt“. 
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es sich hier bei der malignen Hyperplasie am verzögerte Reifang 
infolge vermehrter Zellbildung, Speziell bei den akuten makrolymphoiden 
Hyperplasien kommt die spezifische Zelldifferenzierung fast gar nicht zum Aus 
trag vor alleiniger einseitiger und prävalierender Wucherung und Hyperplasie der 
vom hyperplastischen Wucherungstriebe befallenen Keimzellen. Somit stehen dis 
akuten Leukämien gewissermassen in der Mitte zwischen chrogischen Hyperplasies 
und lympholeukosarkomatôsen Prozessen, womit nicht gesagt sein soll, dass die 
akuten Leukämien Zwischenstadiam und Übergangsstadium zwischen chronischen 
Leukämien zu Leukosarkomatosen, oder überhaupt Vorstadium und Übergangsstadium 
der letzteren sind. Aber nach der Art der Zellbildung halten sie die Mitte zwischen 
chronischer Zellreifung und überstürzter Reifung. Man kann sich vorstellen, dass 
eine chronische Hyperplasie in akute Hyperplasie übergeht durch den eingangs 
geschilderten Vorgang der anaplastischen Entdifferensierung, indem die wuchernden 
Keimzellen ihre zytoplastische Differenzierung zu funktionsfähigen ergastischen 
Arbeitszellen . einstellen und nur noch als germinative Fortpflanzungszellen sich 
betätigen. War die Reizung noch heftiger oder derartig, dass sie die Differen- 
zierung nicht ganz einstellen, sondern noch angedentet behalten, und dass zugleich 
die aus der Wucherung resultierenden Tochterzellen selbst nicht mehr fertig aus- 
gebildete Keimzellen sind und in dieser Unreife eine Differenzierung antizipierea, 
die gemäss der Unvollkommenheit der Mutterzellen selbst nur eine unvollkommene 
sein kann, derart, dass der Kern sich leukozytoid buchtet, ohne dass das Plasma 
sich entsprechend körnig etc. verändert oder oxyphil wird, so tritt der Zustand 
der tumorösen Degeneration der Zellen zu Geschwulstzellen (Riederschen leuko- 
zytoiden Leukosarkomzellen) ein, 

Ferner kommen unserer Meinung nach die sogen, Metastasen bei den malignen 
Hyperplasien nicht in erster Linie durch transversalen Einbruch der gewucherten 
Gewebszellen in die Gefässe, embolische Verschleppung und zentrifugale Durch- 
wachsung des infarzierten Gefässes zustande wie bei den Geachwiileten. Werden 
wuchernde, vom hyperplastischen Nisus formativus befallene Keimzellen verschleppt, 
so finden sie, wie bei myeloider Leukämie, allenfalls wohl in der Milzpulps (Arteria 
lienalis) weniger in den Drüsen, bei lymphadenoider Leukämie wohl nur im 
Knochenmark, nicht aber in der Milzpulpa temporäre Daseinsbedingungen, doch ist 
auf diese aus dem Zusammenhang gelösten Mutterzellen in erster Linie wohl 
nicht die myeloide Milzmetaplasie und lymphadenoide Metaplasie des Knochenmarks 
zurückzuführen. Diese Metaplasien sind nach Kundrat vielmehr lokaler Natur; 
und ebensowenig wie bei infektiteer myeloider Milzmetaplasie (ohne Hyperplasie) 
die selbst durch vorhandene Myelozytose in die Milz gelangenden Myelozyten hier 
durch Ansiedlung eine Metaplasie bewirken, ebensowenig dürften sie dieses bei 
ınyeloider Hyperplasie tun. 

Der die Hyperplasie auslösende Wachstumstrieb sitzt nicht, wie bei den 
malignen Geschwälsten, sozusagen in den Wucherungszellen selbst, sondern extra, 
zellulär am Ort ihrer Entstehung, daselbst ihre wuchernde Bildung bedingend, 
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Die aus dem Zusammenhang mit dem Entstehungsort gelöste leukämische Zelle 
aber ist auch aus dem Bereich des Wucherungsreizes entfernt. Die myeloide Milz- 
hyperplasie wird durch einen in der Milz selbst auf die Milzzellen (auch auf die ver- 
schleppten Markzellen und zwar die ungekörnten) wirkenden zytometaplastischen 
und gleichzeitig hyperplastischen Reiz bedingt, Den wuchernden und speziell den 
verschleppten sonst völlig normalen Keimzellen fehlt jedes aggressive Element, im 
Gegensatz zu den vom aggressiven Wachstametriebe befallenon anaplasierten Ge- 
schwulstzellen. Infolgedessen sind die leukämischen Metastasen gar keine echten 
sekundären Metastasen, sondern lediglich äquivalente primäre Hyperplasien, die 
höchstens im einzelnen sukzessiv entstanden sind. Nicht die wuchernden 
Keimzellen, sondern der Wucherung bedingende plastische, syto- 
metaplastische und gleichzeitig hyperplastische Reiz metastasiert, 
ganz wie bei den malignen Granulomatosen, und bedingt die Hypermetaplasien 
in den verschiedenen hämatopoetischen Organen. Nicht die blosse Indifferenz und 
dJugendlichkeit der Keimzellen ist eine Ursache für die Wucherung, die durch 
Beseitigung des Wachstumswiderstandes, durch Lösung aus dem geweblichen Zu- 
sammenhange ausgelöst wird, sondern der zelibildende Reiz als blosse patho- 
logische toxische Modifikation des normalen Zellbiidungsvorganges trifft als solcher 
eo ipso die Keimzellen. Die Ursache der Hyperzytoplasie und Hyperzytometa- 
plasie ist nicht die Lösung aus dem geweblichen Zusammenhang; die hyperplastisch 
leukämische Ursache ist vielmehr nach wie vor unbekannt. Die Lösung der Myelo- 
zyten und Keimzellen aus dem geweblichen Zusammenhang ist vielmehr Folge und 
zwar nur gelegentlich akzessorische (leukämische) Folge der (aleukämischen) Hyper- 
plasie und kommt nicht für die erste Entstehung der Hyperplasie, sondern allen- 
falls nur für die deuteropatischen Metastasen, für die Generalisation und Propa- 
gation, für die metastatischen Metaplasien in betracht. Aber auch hierfür haben 
wir ihre Bedeutung in Abrede gestellt. Die byperplasierende Zelle ist keine Ge- 
schwulstzelle, kein ansiedelungsfähiger Parasit, sondern eine blosse unreife aber 
sonst normale Keimzelle, die, dem Bereich des hyperplasierenden Reizes entzogen, 
höchstens metaplasiert und sich zytoplastisch differenziert, aber nicht hyperplasiert 
und sich schrankenlos vermehrt. 

Wir haben somit die Theorie der Verschleppungsmetastasen von Ehrlich 
und K. Ziegler und die Deutung der leukämischen sekundären Metaplasien durch 
solche abgelehnt zu Gunsten der multiplen primären lokalen systematischen Gene- 
ralisation im Sinne von Kundrat, und schliessen uns auch für die myeloide 
Leukämie darin Meyer-Heinicke an. Wir sehen in dem Leukämien nur in 
Hyperplasie ausartende Intoxikationen, d. h. eine toxogene Beeinflussung der nor- 
malen (durch den Zellbedarf regulierten) Leukozytoblastik, weiche sich von der 
gewöhnlichen nicht hyperplastischen toxischen Zytoplasie nur durch die noch dazu 
kommende auf dieser Basis sich entwickelnde Hyperplasie auszeichnet. Die 
Grundlage dieser Hyperplasie verhält sich also wie die einfach toxische Zyto- 
plasie, und auch die heterotopen leukämischen Metaplasien sind wie die nicht 
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leukämischen, einfach intoxfkativen Metaplasien dadurch su erklären, dass das im 
Körper kreisende leukotaktisch-, lenkolytisch-, leukoplastisch wirkende Toxin allent- 
halben im zytoblastischen Gewebe lokal zur Geltung kommt und die umwandlungs- 
fähigen Zellen in seinem zytoplastischen Sinne beeinflusst, sei es sie in ihrer pri- 
formierten Funktion bestärkt oder aber aberrativ umstimmt. 

Die toxische Metaplasie ähnlich wie die anämische allenthalben und fber- 
haupt durch funktionelle Kompensation zu erklären (Meyer-Heinicke), scheint 
allerdings nicht angängig; denn vielfach findet man z. B. in den Drüsen myeloide 
Metaplasie, während die viel myelopotentere Milz unverändert ist. Auch sonst 
bestehen zwischen infektidser Metaplasie und toxischer regenerativer Anämie 
Unterschiede, welche dafür spréchem, dass die infektiöse einfach texische Meta- 
plasie nieht regenerativer Natur ist wie die anämisch hämotoxischen, obwohl beide 
Toxinwirkungen in Form der leukanämoiden Erkrankungen kombiniert sein können. 
Bei den Anämien nämlich besteht gleichzeitig Wirkung vom Blut aus und lokale 
Intoxikation des leukoplastischen Gewebes. Auch tritt niemals Erythrohyperplasie 
hinzu; hier sind die vermehrt sich bildenden Megaloblasten sekundär als regene- 
ratives Korrelat für präzedente Normozytolyse entstanden. 

Bei anämisierender Intoxikation, wo das Toxin funktionell (also m nur indirekt, 
plastisch) vom Blut aus wirkt, ist die Zytoplastik eine sekundär regenerative, die 
Entstehung der unreifen Zellen sekundär regenerativ und die Metaplasie der 
himatopeetischen Organe vikariierend kompensatorisch. Das nämlich ist der Fall 
bei den infektiösen leukotaktischen Leukozytosen, die vom Blut aus Leukulyse und 
Myelozytose und somit indirekt regenerative Organhyperplasien verursaehen. Da- 
gegen in den hämatopoetischen Organen wirken die Toxine direkt zytopiastisch, 
xytometaplastisch oder paralytisch. Und diese eine Art direkter toxischer Zyto- 
plasie und Metaplasie liegt den leukämischen Hyperplasien zugrunde. 

Wir könnten in dieser Hinsicht somit ebensowenig die Ansicht won K. Ziegler 
teilen, der das Wesen der leukämischen Hyperplasie lediglich in einer bloss in der 
Intensität seiner präformierten Zytoplasie vermehrten vikarierenden Zytoplastik des 
Einen leukoblastischen Gewebes für das alterierte andere, also in einer blanden (nicht 
toxisch alterierten) Hyperplasie im gewebsdualistischen Sinne sieht, noch die von 
E. Meyer-Heinicke, welche die Ursache der heterotopen Metaplasie, der in der 
Extension ausgedehnten Zytoplasie, in vikariterender Regeneration und Umstimmang 
des Einen zytoblastischen Gewebes für das andere sehen: Beide Forscher differieren 
prinzipiell also darin, dass Ziegler echte Metastasen, Meyer-Heinicke lokale Mete- 
plasie annehmen, dass Ziegler einfache blande Myelohyperplasie indirekt durch Lym- 
pholysineinwirkung entstehend bèhauptet, während Meyer-Heinicke nicht blinde, 
sondern direkt toxische metaplasierende Zytoplasie bzw. regeneratorische Metaplasie 
annehmen. Die Auffassung des vikariierenden Verhältnisses ist mithin bei Ziegler 
und Meyer-Heinicke ebenfalls verschieden. Bei Ziegler ist die Hyperplasie 
des (Einen) zytoblastischen Gewebes tiberhaupt bedingt durch toxische Funktions- 
schädigung des anderen; bei Meyer-Heinicke ist erst die sekundäre Metaplasie 
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e@dne blande einfach kompensatorisch metaplastische Hyperplasia eines anderen 
Gewebes für das intoxikativ geschädigte, aber ebenfalls hyperplasierte erste, 

Auch wir sind hierin, in der Annahme einer Iutoxikation, mit Meyer-Heinicke 
@iner Ansicht, können aber ihren weiteren Konsequenzen nicht folgen, sondern 
gehen in unserer Ansicht noch einen Schritt weiter. Während diese Forscher, 
(Shnlich wie Wolff, der die leakämischen Hyperplasien als regenerative Hyper: 
trophien infolge hAmatischer Leukolyse auffasst), die toxischen Metaplasien ebenfalls 
als funktionell vikarlierende Heterotopien ansehen, sehen wir in ihnen den 
Ausdruck ebenfalls direkter Intoxikation, gleichsinnig wie am Primärherd wirkende 
Giftwirkung im Sinne der allgemein konstitutionell und umiversell angreifenden 
Intoxikation. | 

Gegen die Deutung der heterotopen Metaplasien als echte Metastasen spricht 
vor allem, dass sie nicht, wie die Geschwulsimotastasen, in den allerverschiedensten 
Organen sich etablieren, sondern elektiv ganz bestimmten präformierten prädesti- 
nierten Bahnen fulgen; nur das kämatopoetische Gewebe nämlich zeigt sich allent- 
halben und ubiquitär ergriffen. 

Gegen die Ansicht von Ribbert (und Haedicke), dass die auf dem natir 
lichen Wege durch die ausführenden Lymph- oder venteen Wege in die Zirkule- 
tion gelangenden Lenkämiezellen, speziell die wuchernden Mutterzeilen, geschwulst- 
zellähnliche Parasiten sind, die infolge ihrer Entdifferenzierung den Wucherungs- 
trieb in sich tragen (obwohl sie richtiger durch die forigesetste Proliferation 
_ erst entäifferenziert sind), spricht u. a. auch (abgesehen von der wenig ge- 
schwulstartigen Beschränkung der malignen Hyperplasie elektiy auf das syto- 
blastische Gewebe) die Tatsache, dass an den sog. leukämischen Metastasen (z. B. 
in Leber, Nieren usw.) vielfach gar nicht in erster Linie die unreifsten Keim- 
zellen, die Grossen Lymphozyten, oder selbst nach anderer Anschauung die nieder- 
sten Myeloidzellen, die gekörnten Myelozyten angetroffen werden, sondern dans, 
wie die mehr chronischen Fälle deutlich zeigen, die überwiegende Mehrzahl der 
metastatischen Leukome von gereiften (kleinen Lymphozyten und weiter entwickelten 
Myelozyten) Zeilen gebildet wird. Nun kommt es ja bei chronischer Leukämie auch 
zu vermehrter Bildung reifer Elemente, die neoplastisch aus vermehrter Umbildang 
der ebenfalls vermehrt gebildeten Vorstufen hervorgehen (nur dass etwa diese 
Umbildung und Reifang relativ hinter der Vermehrung der Mutterzellen surtick- 
bleibt). Will man diese Metastasen durch Verschleppang erklären, so ist die 
Ansicht, dass die im Blut vermehrt kreisenden, verschleppten reifen Elemente 
vom parasitenartigen Ansiedlungs- und Waueherungstried befallen sind, gewiss ab- 
zulehnen; die Annahme aber, dass nur die unreifen Vorstufen verschleppt und am 
Verschleppungsort weiterreifen und sich zu reifen Gebilden umbilden, dürfte ge- 
zwungen erscheinen neben der „einfachen“ Annahme der lekalen Entstehung dieser 
lymphadenoiden Keim- und Wacherungszellen, Nicht also das hyperplastische 
(myelogene) Geschwulstgewebe metastasiert wie bei dem echten Blastomen, von 
einem hämatepuetischen Gewebe ins andere, sondern, wie bei infektiösen Granu- 





— 562 —. 


lationsgeschwiilsten, der Hyperplasie auslösende hyperplastische leukimische Reis, 
die leukämische Ursache oder Noxe, die entweder nur in den himatopoctisehen 
Organe wirksam ist, nur in sie gelangt, oder wenigstens nur hier ihre Wirksamkeit 
entfalten kana: Denn allein das hämatopoetische Gewebe ist adäqustes Substrat 
der pathogenen leukämischen Noxe. In dieser Hinsicht stehen die leukämischen 
Hyperplasien den malignen infektiös-toxisch-entsändlichen Granulomatosen näher als 
den eehten Geschwilsten. 

Ausserdem wie gegen die theoretische Auffassung der myeloid leakiimischen 
Erkrankung als Sarkombildung von Banti, so spricht auch gegen die Ribbert- 
sche Analogisirang der Leukämien und besonders der akuten (Sternberg) Form 
mit Sarkomen die Existenz entsprechender aleukämischer Hyperplasien, also der 
byperplastischen extramedullären lienalen und lymphatischen Pasudoleukämien, bei 
denen keine präzedente primäre myelogene Myelozytose die extramedulläre „Meta- 
stase* verursacht haben kann, diese vielmehr primär sein muss. Demnach kann es 
mit Ribbert nicht riehtig sein, dass die gewebliche Lösung und Verschleppung 
der wuchernden Zellen Ursache der leukämischen Propagation und Generalisation 
ist, Umgekehrt dürfte vielmehr die Weiterverschleppang der gewucherten Zellen 
eine solche Folge dar Wucherung selbst sein, welche die hyperplastische Pseudo- 
lenkimie zu einer Leukfimie macht, Im übrigen zeigt die Pseudoleukämie auch 
obne leukämische Blutpropagation dieselben „Metastasen“ und Metaplasien (meta- 
statische Metaplasien) wie die Leukämie, 

Also gegenüber den autonomen blastomatösen, aleukämischen und leukämoiden 
Lymphosarkomen bestehen somit zwar nicht immer ausgeprägte, aber im Prinzip 
doch wesentliche Unterschiede. 

Andererseits sind sie aber auch von den infektiösen Entzündungskrankheiten 
unterschieden und stehen trotz gewisser Analogien und Gemeinsamkeiten in ge- 
wissem Antagonismus zu ihnen. Die je nach ihrer zytoplastischen Natur entweder 
lymphoplastische Reaktion (Reckzeh) oder myeloide Gewebsbildung (Dominici) 
auslüsenden einfach, d. h. nicht byperplastischen, toxisch-infektiôsen Noxen wirken 
an und für sich primär niemals direkt zytoplastisch oder gar hyperplastisch; es 
handelt sich vielmehr stets entweder um reaktive, auf Beseitigung der Noxe 
gerichtete Gewebsbildung seitens des granulierenden Stroma (chronische maligne 
Granulomatose), oder um funktionelle, irritative Reizung des leukoblastischen 
Parenchyms in dem Sinn, dass die normale Zellbildung, welche eben durch re- 
generativen Ersatz des normalen Zellbedarfs veranlasst wird, toxisch beein- 
flusst wird durch die in den hämatopoetischen Organen, zwecks Unschädlich- 
machung abgefangene generalisierte Noxe, oder schliesslich um einfache (blande) 
regenerative reparative Zellbildung, um indirekte funktionelle Reizung der hämato- 
poetischen Organe dadurch, dass ein pathologischer durch leukolytische Toxine 

edingter vermehrter Zellbedarf (wie bei toxischer Anämie) statthat oder aus- 
geglichen werden muss. Auf jeden Fall also lediglich eine funktionelle Reizung, 
ob diese Toxine nun an dem Gewebe selbst direkt, oder vom Blut aus wirksam 
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sind. Denn die hämatopoetischen Gewebe ähneln darin den Geschlechtsdrüsen, dass 
ihr Sekret in Desquamation ergastischer funktionstüchtiger Zellen besteht, und 
ihre fanktionelle Reizung somit eine zytoblastische, also plastische (formative) Be- 
tätigung ist. Zu dieser einfach toxischen leukäminchen Zytoplasie tritt hierauf die 
autonome mehr weniger reaktive Hyperplasie als eine essentiell neue Entität oder 
eigener Krankheitsprozess hinzu, ähnlich wie wenn eine Leukämie nicht zu einer. 
pseudoleukämischen (hyperplastischen), sondern zu einer echten hämolytischen Anknie 
hinsatritt. 

Ob der toxische Reiz hier direkt lokal oder vom Bint aus wirkt, auf jeden 
Fall ist die erzielte Zytoplasie und Metaplasie eine sozusagen indirekte; bei den 
lenkämischon Reizungen ist jedoch eine mehr primäre direkte Zytoplasie anzu- 
nehmen, wobei es sehr wobl möglich ist, dass diese Hyperplasie in letzter Linie 
insofern auf indirekter Reizung beruht, oder sie aus einer jener obengenannten 
toxischen Reizangen sich herausentwickeln kann, und zwar aus der allein hier in 
Betracht kommenden zweiten Möglichkeit (direkte Intoxikation der hämatopoeti- 
schen Organe und toxische heterotop metaplastische Umprägung der normalen Zell- 
bildung). Dies will sagen: als Hyperplasien sind die leukämischen Erkrankungen 
der hämatopoetischen Organe plastische Primärerkrankungen; die diesen autonomen 
Hyperplasien zu Grunde liegenden Intoxikationen und toxischen Irritationen der 
leukopoetischen Organe dagegen sind, eben als toxogene, sekundäreı Art; nicht 
die Intumeszenzen der leukopoetischen Organe sondern (wie bei Morbus Banti oder 
Sarkombildungen) Toxin ab, sondern eine allgemeine Intoxikation verursacht gene- 
relle toxische reaktive (sekundäre) Hypertrophie der lenkopoetischen Organe, und 
auf deren Boden entwickelt sich dann eine (primäre) antonome Hyperplasie. 

Wie die echte Geschwalstbildung, so kann auch die maligne Hyperplasie mit 
begleitenden reaktiven Entzündungsprozessen kombiniert sein und mit solchen ein- 
hergehen, ebenso wie Lymphosarkome und Geschwälste dies tun. Reaktive Binde- 
gewebsreizung (Plasmane) in der Umgebung; myelitische Reizungsmyelozytosen bei - 
hyperplastischom Myelom und Lymphosarkom; Lymphadenitis, Spienitis und ossifi- 
zierende oder rarefizierende Periostitis bei Leukämien, wie bei Karzinom und Sar- 
kom. (Diese begleitende Lymphadenitis darf nicht im Sinne Sternbergs als 
aggressive Wucherungsinfiltration ausgelegt werden.) 

Während der entzündliche reaktiv oder regenerativ zellbildende Reiz ge- 
wissermassen exogen die Zelle zur Reaktion antreibt, sitzt. der hyperplastische 
Reiz, der Nisus formations gewissermassen in den Zellen selbst, obwohl wir sie 
nicht eigentlich als Parasiten betrachten, bei dem Wesen der hyperplastischen 
Reizung als einer produktiven Zellvermehrung, also vor allem in den universellen 
Stamm- und Keimzellen des hämatopoetischen Gewebes. So sind die proliferierenden 
durch den Reiz in Proliferation geratenden Mutterzellen in erster Linie der 
Sitz, das Substrat der leukämischen Noxe. Wie die reaktiven und regenerativen 
zellbildenden Reize indes im speziellen entweder lymphoplastischer oder myelo- 
plastischer Natur sind, so wird auch, je nach der besonderen sellbildenden Natur 
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des hyperplastischen Reises, je nachdem derselbe, Ahnlich dem lymphotaktischen 
and leukolytischen Reize cin lymphohyperplastischer oder ein myeloplastischer ist, 
die resultierende leukämische Keimzellwucherung mit Metaplasie der Keimszellen in 
Wyelosyten oder Metapiasie in Mikrolymphozyten sich darstellen, 

Biermit haben wir die leukämischen Hyperplasien abgegrenzt von dem 
echten Iymphosarkomatösen Geschwulstbildungen, selbst von denen, die zufällig mit 
Jeukämoidem, Leukämie vortäuschenden Blutbefund einhergehen. Wir haben ferner 
die leukämischen Metaplasien abgegrenzt von den Iymphosarkomatösen Metaplasien 
und die Unterschiede) beider hervorgehoben. Wir haben die leukämischen Meta- 
plasien verglichen mit den direkten Intoxikationen hämatopoetischer Organe, und 
letztere als die Basis der leukämischen Hyperplasie betrachtet, sie aber unter- 
schieden von den Intoxikationen, die vom Bint aus bioss indirekt blande 
regenerativ-funktionelle und limitierte Hypertrophie der hämatopoetischen Organe 
auslösen. 

Wir haben in diesem Sinne alle Leukämien, die Iymphoiden wie die myelo- 
den, als konstitutielle Systemerkrankungen, Hypersytoplasien, auf toxischer Basis 
angesehen. 


: Lediglich eine besondere Abart dieser zwei zytometaplastisshen lympho- oder 
myeloplastischen Keimzellhyperplasien sind die rein hyperplastischen Keimsellhyper- 
plasien, die sogen. atypischen makrolymphozytären Leukämien, von denen somit 
eine myeloide und eine Iymphadenoide vorkommt. Dieselben sind hämatalogisch 
zu diagnostizieren an dem Gesamtblutbild, je nachdem noch Mesolymphozytes oder 
Promyelozyten auftreten, und anatomisch-pathogenetisch, je nachdem nach myelo- 
idem Typus die Milz, nach lymphadenoidem das Drüsengewebe in erster Linie 
neben dem Knochenmark ”) mitergriffen ist. 

Dass die makrolymphozytäre Leukämie als einheitliche Krankheit auf af Hyper- 
plasie der universellen Keimzellen beruht, hervorgerufen durch einen universell 
allüberall in allen hämatopostischen Geweben die anatomisch gleichen Keimzellen 
befsilenden besonderen dritten makrolymphoplastischen Reiz, haben wir auf Grund 
des Falles Schultze in erster Linie abgelehnt. Weder gibt es nach unseren 
kritischen Deduktionen, trotz anatomischer Gleichheit der ubiquitären Grossiympho- 
syten, eine einheitliche universelle Keimzellleukämie, noch ist die makrolympho- 
zytäre Leukämie eine rein lymphadenoide (Pinkus), noch eine rein myeleide Er- 
krankung krankung (Ziegler). Es sind vielmehr zwei. Formen makrolymphoider Leukämie 


1) Ein +) Ein Unterschied, den Ribbert weniger beachtet, ist auch der: die Lymphosarkome 
machen echte Metastasen, auch wenn sie aleu Emisch, nicht auf dem Bhiwege als Leuko- 
sarkome, sondern auf dem Lymphwege generalisieren. Ribbert dagegen scheint nur die 
auf dem Blutwege leukämisch sich verbreitenden Leukämien als metastasenbildend zu 
betrachten, nicht aber die aleukämischen Pseudoleukämien. 

2) Die Knochenmarkeaffektion kann primär und pseudoleukämisch sein; im Syadrom 

einer lymphatischen und lienalen aleukämischen Affektion ist die Knochenmarkse 
aber meist sekundär Folge und Ausdruck der universellen generalisierten Intoxikation. 
Leukämisch-bämntologischen Sinnes kann sich nur eine solche Knochenmarkshyperplasie 
umentieren. 
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ansunchmen, die lediglich besondere zufällige Erscheinungsformen und atypische 
Varietäten der beiden anderen gewöhnlichen Leukämien sind, die ihrerseits ent- 
weder durch eine miktolymphoplastische oder myeloleukoplastische hyperplastische 
Weisung hervorgerafen werden, Hiernach werden also die makrolymphoiden Leu- 
kämien nicht durch besonders eigne makrolymphoplastische Beizungen erzeugt, 
sondern lediglich durch besonderen Verlauf der gewöhnlichen, entweder mikro- 
lymphoplastischen oder myelolenkoplastischen Reizung. Schon diese beiden gewöhn- 
lichen sytoplastischen Hyperplasien oder hyperplastisch-sytoplastischen Reizungen 
greifen an ihnen funktionell adäquaten Grosslymphozyten an, und dass die spesi- 
Asche Zytoplasie dabei zugleich sichtbar in die Erscheinung tritt, Die patholo 
gische Grundlage der Reizung ist bei den entsprechenden makrolymphoiden lympho- 
plastischen und myeloplastischen Leukämien genau die gleiche, wie bei den typi- 
schen chronischen Formen, nur die spezifische Lympho- oder Myeloplasie bleibt 
latent unter der Schwelle des Insdaseintretens. | 

Dieses heisst, es sind die makrolymphozytären Keimzellleukämien blosse Ab- 
arten der beiden sonstigen myeloiden und Iymphadenoiden Leukämien, entstanden durch 
dieselben, Mikrolymphozyten oder gekörnte Myelozyten bildenden, byperplastischen 
Reize; sie zeigen dieselben pathogenetischen Propagationen, ja, gehen sogar u. U. 
aus jenen typischen chronischen Formen hervor, und zeigen dieselben Beziehungen 
su den pseudoleukämischen Prozessen und im Verhalten des Knochenmarks bei der 
leakämisehen Affektion wie jene. 

Es ist somit auch eine akute myeloide (myeloplastische) Leukämie neben 
der akuten lymphadenoiden (Iymphoplastischen) Hyperplasie zu unterscheiden, je 
nachdem die makrolymphozytären Keimzellen (Grosslymphozyten) der Betikulär- 
gewebe, von einer akuten lymphoplastischen oder myeloplastischen Reizung be- 
troffen, zur Lymphoplastik (Proliferation) oder Myeloplastik (Plasmadifferensierang) 
angehalten werden. Diese beiden akuten myeloiden und lymphadenoiden Keimzell- 
leukämien zeigen morphologisch die gleichen nämlichen Grosslymphozyten; bei 
akuter myeloplastischer sowohl wie lymphosytoplastischer Hyperplasie resultiert 
himatologisch die gleiche, lediglich in der pathogenetischen Ausbreitung ver- 
schiedenen, „Grossymphozytenleukämie“. 

Massten wir also für die sonstigen chronischen Leukämien sehon die Banti- 
Ribbertsche Geschwulsthypothese zugunsten der Kundrat-Paltaufschen Auf- 
fassung ablehnen (trotz der für die myeloide Leukämie wenigstens von Ehrlich 
und K. Ziegler herangezogenen Erklärung der myeloid transformierten Milz durch 
myelogene Kolonisation), so müssen wir auch für die makrolymphozytäre Leukämie 
im Speziellen die von Sternberg für diese Krankheit behauptete Geschwulst- 
theorie zurückweisen, die Sternberg, sonst ein Gegner der Bantischen Lehre 
für die übrigen Leukämieformen, allein für die makrolymphozytären Leukämien 
gelten lassen will. Wohl mag es auch symptomatische lymphosarkomatüse makro- 
lymphosyt&re Scheinleukämien geben; — fraglos aber gibt eg daneben auch echte 
essentielle ‘i. e. hyperplastische Formen dieser Erkrankung, 
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Da die gewöhnliche postembryonale Leukozytoblastik weniger auf homohyper- 
plastischer Vermehrung der reifen kleinen Lymphozyten und differenzierten Leuko- 
zyten und Myelozyten beruht, als hauptsächlich anf neoplastischer Neubildung aus ihren 
makrolymphozytären Vorstufen, so kann auch die leukämische Hyperplasie nur in 
gleicher Weise durch lediglich vermehrte Umbildung dieser lymphozytoblastischen 
Vorstufen zu Lymphozyten und Myelozyten zustande kommen und muss entsprechend 
auf vermehrter hyperplastischer mitotischer Bildung dieser Vorstufen selbet be- 
ruhen; in allen Fällen von Leukämie sind es somit in erster Linie die germi- 
nativen Mutter- und Keimzellen, die, vom leukämischen Reiz gereizt, auf 
ihn mit Hyperplasie und mehr oder weniger vermehiter Zytometaplasie reagieren. 
Bei akuten Reizen stellen diese Spross- und Bildungszellen ihre funktionelle meta- 
plastische Zytoplastik, die Differenzierung ihres Zytoplasmas ein und vegetieren 
nur als reine Geschlechtszellen (nukleäre Reizung, Nukleation), altern unverändert 
und ohne progressive Differenzierung als ihresgleichen, als Grosslymphozyten; bei 
weniger lebhaft wirkenden Reizen werden sie gemäss der in ihnen schlummernden 
plastischen Pluripoten , d. h. dem Vorhandensein entsprechender Rezeptoren auch 
‚für die von der ihnen normalerweise adäquaten ond gewohnten Zytoplastik ab- 
weichenden zytoplastischen Komponente des hyperplastischen leukämischen Reizes 
beeinflusst, und sogar zu einer funktionellen Aberration umgestimmt. 

Auf jeden Fall ist cz verständlich, dass auch bei chronischer metaplastischer 
Leukämie diese indifferenten ubiquitären, morphologisch gleichen, wenn auch funk- 
tionell verschiedenen Grosslymphozyten vermehrt gebildet werden und im Blut 
auftreten, und zwar bei myeloider gemischtzelliger Leukämie sowohl wie bei lympha- 
denoider, und umgekehrt ist es klar, dass bei den akuten atypischen Leukämie- 
formen meist nicht allein solche indifferenten Keimzellen zur Beobachtung kommen, 
sondern daneben auch noch in geringer Zahl stets mehr oder weniger zahlreiche 
reife ergastische Leukozyten und kleine Lymphozyten, und mindestens Über- 
gangsbilder der unreifen Formen zu den reiferen, also Promyelozyten bei der 
atypisch myeloiden, Mesolymphozyten bei der lymphadenoiden makrolymphoiden 
Myelämie. Denn die leukämische Zellbildung unterscheidet sich von der nor- 
malen einmal bloss durch die toxisch bedingte grüssere Extensität oder Hetero- 
topie (welche zu den leukämischen Metaplasien und metaplastischen Leukämie- 
bildungen führt) und zweitens durch die vermehrte Intensität des Zellbildungs- 
prozesses, welche zu der eigentlichen, auf toxisch heterotoper Grundlage sich auf- 
bauenden Hyperplasie führt. Qnalitativ aber ist der Modus der Zellbildung, im 
Gegensatz zu den Lymphosarkombildungen mit ibren atypischen Mitosen und 
Amitosen, ein völlig normaler, und es entstehen keine vathologischen Zell- und 
Zellenbildungsformen (Helly [anaplastischer Atavismus]), oder gar Geschwulst- 
zellen (Sternberg). 

Was Ursache und Wesen der Leukämie anbetrifft, so sind die hämatopoetischen 
Organe bzw. zytoblastischen Gewebe allein adäquater Sitz der leukämischen Noxe. 
Da die beiden Formen der Leukämie nicht die gleiche örtliche Ausbreitung haben, 
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sondern jede ihren bestimmten und charakteristischen Propagationsbezirk, geordnet 
nach prädestinierten Bahnen, nach der Präexistenz der verschiedenen Gewebssysteme 
bzw. der zytoplastischen Potenz und dem funktionellen Reaktionsvermögens der in 
den präformierten leukoblastischen Geweben vorhandenen makrolymphozytären 
Keimzellen, so ist anzunehmen, dass die zwei Leukämien nicht zufällige Erschei- 
nungs- und Ausserungsformen Eines Reizes sind, dessen wechselnde Intensität 
verschiedene Leukämien hervorruft, sondern dass artlich zwei verschiedene 
Leukämien mit zwei besonderen Ursachen anzunebmen sind; die Art der 
jeweiligen Ursache bestimmt das jeweilig resultierende leukämische, 
anatomisch-histologische und hämatologisch-zytologische Symptomen- 
bild, und die zwei Formen makrolymphoider Leukämie beruhen somit auch nur 
auf besonderen Intensitätszuständen dieser zwei leukämischen Reize. 

Dass allein die kleinzellige Iymphozytäre Leukämie lymphadenoid, dagegen 
die makrolymphozytäre Form im Sinne von K. Ziegler und E. Müller stets 
aur myeloid sei, diese Ansicht haben wir, auf Ehrlich, Pinkus, Helly ge 
stützt, im Verlauf unserer Abhandlung ebenso oft zurückgewiesen, wie die um 
gekehrte Anschauung von Pinkus und Helly, dass die makrolymphozytäre Leu- 
kämie stets und nur eine lymphadenoide Affektion sei, oder die Ansicht, dass sie 
stets und aur eine Form der Leukosarkomatose (Sternberg) sei, und schliesslich 
auch die Anschauung, dass die mikrolymphozytäre bezw. lymphadenoide Form eine 
Lymphämie im organogenen Sinne, und allein die makrozytäre eine myeloide 
Myelämie sei. Vielmehr gibt es nach unserer Ansicht eine myeloplastische und 
eine lymphoplastische Grosslymphozytenlenkämie, d. h. eine myeloide Myeloblasten- 
and eine lymphadenoide Lymphoblastenleukämie hyperplastischer Natur neben zwei 
ebensolchen leukosarkomatösen Gegenstücken; beide hyperplastische Formen aber 
sind Myelämien im organogenen Sinne, Die überwiegend mikrolymphozytäre Form 
ist dabei wohl stets eine lymphadenoide Myelämie, die mehr makrolymphozytäre 
Form aber, so behaupten wir, ist Symptom sowohl einer Hyperplasie lymphadenoiden 
wie myeloiden Gewebes. Denn die Grosslymphozyten sind Mutterzellen sowohl des 
lymphadenoiden wie myeloiden Retikulirgewebsparenchyms, Für gewöhnlich branche 
daher nicht angenommen zu werden, dass die Fülle bei denen im Blut sowohl 
grosse wie kleine Lymphozyten auftreten, gemischt lymphadenoidmyeloide Fälle 
(Lymphämie-Myelämie) im Sinne von Türk seien. Wir haben ferner nicht nur 
nie bestritten, sondern im (Gegenteil stets betont, dass auch akute, überwiegend 
mikrolymphozytäre Leukämien vorkommen, bzw. dass mindestens kleine Lym- 
phozyten auch bei akuten lymphadenoiden Leukämien im Blut aaf- 
treten, wie ja auch umgekehrt Grosse Lymphozyten im Blut sowohl bei cbro- 
nischer myeloider wie Iymphadenoider Leukämie vorkommen, und kleine Lympho- 
zyten sich auch bei akuter Iymphadenoider Leukämie, oft sogar vermehrt, im Blut 
finden’). Wir behaupten aber, dass die überwiegend makrolymphozytären Fälle 


1) Siehe dazu Piukus, Anämie II. 8. 35 u. 61. 
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jedenfalls im Sinne A. Fränkels akute sind, sei es Iymphadenoider oder myeloider 
Natur, Chronische in der selligen Zusammensetzung überwiegend makrolymphozytäre 
Leukämien sind bis jetst unbekannt. (Nur chronische Splenosytenleukämien 
kommen vor.) | | 

Die lymphatische bzw. lymphadencide Pseudoleukämie ist ebenso System- 
krankheit wie die lymphadenoide bzw. lymphoplastische Leukämie; bei letzterer 
ist stets das Myeloidgewebe mit ergriffen, gelegentlich sogar susrst und haupt- 
sächlich affiziert; bei der hyperplastisch-lymphadenoiden Aleukämie oder lympho- 
plastischen Psendoleukämie kann gelegentlich ebenfalls das Myeloidgewebe mit 
affiziert sein. Auch die aleukämische lymphoplastische Hyperplasie, die lympho- 
hyperplastische Pseudoleukämie kann akut verlaufen, und dann oft sogar gleich- 
zeitig mit hämorrhagisch-hämolytischer Anämie (Pseudoleukanämie). 
| Die chronischen Iymphozytären Leukämien gehen nun wohl stets mit Hyper- 
plasie des gesamten Lymphoidgewebes, gelegentlich auch mit Metahyperplasie des Mye- 
loidgewebes zu Lymphadenoidgewebe, vor allem mit sichtbarer Susserer Lympha- 
denombildung einher (leukämische Lymphadenomatose besser als lymphatische 
Leukämie, denn Leukämie ist das Symptom, Lymphadenomatose die pathologische 
Gru.dkrankheit), Akute lymphozytäre Leukämien und lymphoplastische Pseudo- 
leukämien gehen vielfach ohne solche externe Drüsenschwellung einher, kommen 
aber auch mit solcher vor. Im ersten Fall besteht jedenfalls interne histo- 
logische Drüsenveränderung, sei es aktive Keimzentrumshyperplasie bei der lymph- 
adenoiden Form, sei es passive substitutive Metaplasie des Lymphadenoidgewebes 
durch neoplastisches histogenes wucherndes Myeloidgewebe bei der myeloiden Form. 
Es ist also auch nicht richtig, das Fehlen dieser Drüsenschwellung als sicheres 
Symptom und konstante Begleiterscheinung der akuten oder gar akut myeloiden 
Form anzusehen, da auch akut lymphadenoide Formen mit äusserer Lymphom- 
bildung, und umgekehrt chronische mit bloss interner Hyperplasie einhergehen können. 
Der zweite seinerzeit von Pappenheim beschriebene Fall (Pelz), ohne äussere 
Drüsenschwellung war solch ein chronischer Fall und der kritische Einwand von 
Pinkus, dass dieser ein akuter Fall gewesen sei, ist völlig unberechtigt. Der 
Fall war lange chronisch und psendoleukämisch gewesen;?) auch hat es sich nicht 
um akute subterminale Lymphozytose bei Pseudoleukämie gehandelt, da die Lym- 
phozythämie wochenlang in der Klinik beobachtet wurde. 

Da die geringe äussere Tumorbildung bei hämatologisch makrolymphozytärer 
Leukämie nicht ein Zeichen für die myeloplastische Natur dieser Erkrankung ist, 
so kann die relativ geringe äussere Intumeszenz auch nicht etwa auf etwaige 
bloss passive Zellanschoppung (myelogene Metastasierung) im Gegensatz zu der an- 
geblich stets starken Intumeszenz bei aktiver autochthoner Iymphadenoider Hyper- 
plasie bezogen werden, ganz abgesehen davon, dass wir uns auch aus sonstigen 


1) Übrigens ebenso der Leukämiefall 8. Askanazys mit Albumosurie, den Pappen- 
heim deshalb als Über von Myelomatose in Leukämie gedeutet hat, was ja, wie der 
Fall Glazinsky-Reichenstein und Zipkin zeigt, vorkommen kann. 
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Griinden gegen die Verschleppungsmetastasierung bei myeloider Leukämie ausge- 
sprochen haben. Und umgekehrt können kleine leukämische Drüsentumoren nicht 
auf alle Fälle als myeloide oder myeloplastische aufgefasst werden. 

Gerade der aktive lymphadenoide leukämische Milztumor nämlich ist relativ 
klein gegenüber dem myeloid leukämischen, welcher doch von mancher Seite als 
passiv-aktives aufgefasst wird, Im ersten Fall sind allerdings lediglich die Follikel, 
im letzteren die viel voluminösere Pulpa hyperplasiert. 

Das Fehlen der äusseren Tumorbildung beruht demnach entweder auf völli- 
gem histologischen Intaktsein bzw. relativ geringem hyperplastischen Ergriffensein 
oder, bei bestehender interner Veränderung, auch besonders bei den nicht aleu- 
kämischen, sondern leukämischen Formen, auf dem Missverhältnis zwischen Zell- 
bildang und Abfuhr. Ist die passive Abfuhr, der aktive Wachstumseinbruch in die 
Gofässe, relativ stärker als die Neubildung, so bleibt Tumorbildung aus; ist die 
Neubildung relativ stärker als die Abfuhr, so resultieren alle Übergänge bis zur 
aleukämischen Hyperplasie, einer sog. aplastischen lymphatischen oder lienalen 
Pseudoleukämie, So können bei Übergang von Pseudolenkämie in Leukämie die 
Tumoren ebenso schmelzen durch verstärkte Abfuhr (trotz Verschlechterung des 
Krankheitszustandes) wie bei Besserungen der Krankheit durch Einschmelzung 
der Tumoren mittels Röntgenstrablen (vernichtete Neubildang) oder natürliche 
Intermissionen (verminderte Neubildung). 


Wir kommen somit dazu, folgende Leitsätze als Inhalt und Ergebnis unserer 
Untersuchungen aufzustellen, die wir diesen teils untergelegt, teils aus ihnen abs- 
trahiert haben. 

1) Die Grosslymphozyten bilden vorläufig noch eine morphologisch wohl 
charakterisierte und in sich abgeschlossene eigne Zellart, einen scharf umrissenen 
morphologischen Begriff oder eine morphologische Einheit, Dieselben haben aller- 
dings zumeist und normaliter nur einen vorübergehenden Bestand, da ihre Funktion 
und ihre Bestimmung darin besteht, sich in weiter ausgebildete Zellen zu diffe- 
renzieren und aufzulüsen. Dass sie trotzdem eine eigene Zellart mit eigenen Art- 
charakteren bilden. zeigt sich unter pathologischen Verhältnissen, wo sie, statt sich 
zu differenzieren, in unverändertem Artcharakter altern und sich auch hyperplastisch 
statt neoplastisch vermehren. Nach unserer Ansicht sind sie einstweilen im 
Lymphadenoidgewebe noch immer nicht bloss ausgewachsene Mikrolymphozyten im 
individuell teilungsfertigen Funktionszustand (K. Ziegler), auch nicht bloss zufällig 
grössere, mittelgrosse Mikrolymphozyten (Türk), oder halbfertig differenzierte, noch 
nicht ganz kleine Lymphozyten (Mesolymphozyten), (Nchleip) oder hypertrophisch 
leukozytoid angeschwollene Mikrolymphozvten (Schleip) sondern einstweilen immer 
noch eine phylogenetisch tieferstehende völlig indifferente germinative Zellart, die 
sich nur in den Keimzentren findet, mit éignen Artcharakteren in der Kernstruktur. 
Höchstens könnte man darüber streiten, bzw. bezweifeln, ob die sog. kleinen Lym- 

Folia bsematologica. IV. Jahrgang. 4. 37 
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phozyten die eigentlichen reifen und hochdifferenzierten spezifischen Parenchymzellen 
des Lymphadenoidgewebes sind, und nicht vielmehr gewissermassen nur passagere 
„Entdifferenzierungsformen“, entstanden durch zufällige fortgesetzte Proliferation 
und Granulation der eigentlichen spezifischen primitiven Parenchymzelle, nämlich des | 
grossen Lymphozyten. Diese Ansicht würde aber dann etwa auf die von Maximoff 
und Haedicke hinauslaufen, dass die „indifferenten“ kleinen Lymphozyten sich zu 
den eigentlichen Parenchymzellen wieder gelegentlich restituieren. Dieselben Gross- 
lymphozyten bilden aber auch in den sonstigen Retikulärgewebsparenchymen die 
unreifen Vorstufen der reifen spezifischen Parenchymzellen, und als solche die völlig 
indifferenten, in keiner Weise morphologisch oder funktionell bereits einseitig diffe- 
renzierten und geweblich spezifizierten Stammzellen oder Mutterzellen (Gonozyten: 
speziell auch im Knochenmark bzw. Myeloidgewebe. Hier unterscheiden sıe sich 
scheinbar aber insofern von den lymphadenoiden Keimzellen, als sie hier anschei- 
nend nicht artlich phylogenetisch tiefer stehende Mutterzellen, sondern nur indi- 
viduell zyto- oder ontogenetisch unentwickelte Vorstufen der spezifischen, spezifisch 
differenzierten Myelozyten sind, mit diesen also ia derselben zellartlichen Entwick- 
langsreihe stehen, so dass letztere artlich ebenso tief wie die Grosslymphozyten, und 
nur individuell als höher difierenziert zu betrachten sind. Genau genommen liegt 
aber hier doch kein essentieller Unterschied im Sinne der dualistischen Lehre vor; 
vielmehr sind eben auch im Myeloidgewebe die Grosslymphozyten und die aus ihnen 
entstehenden Myelozyten eine phylogenetisch tiefer stehende Zellart im Verhältnis 
zu den aus ihnen auch im Myeloidgewebe entstehenden Mikrolymphozyten bzw. 
Zwergmyelozytentochterzellen. Sie bilden also auch im Myeloidgewebe die eigent- 
liehen primitiven Parenchymzellen, nur dass sie sich hier zumeist im gekörnten 
Funktionszustand des Myelozyten (gekörnte Grosslymphozyten und Splenozyten' 
repräsentieren. Der lymphoide ungekörnte individuell unfertige Entwicklungs 
zustand, das Vorstadium, welches embryonal aber überwiegt, wäre somit der eigent- 
liche wahre und primitive Zustand der eigentlichen, primitiven Parenchymzelie. 
Somit unterscheiden sich die myeloiden Stammzellen von den Iymphadenoider 
Keimzellen bei aller morphologischen Gleichheit nicht eigentlich in ihrem zyto- 
plastischen Wert, (dort Mutterzellen, hier Vorstufe) sondern nur funktionell iner- 
fern, als die Indifferenz der myeloiden Primitivzellen eine weitere, ihre formative 
Befähigung eine grössere ist, insofern als sie sich also auch lymphoplastisch, erstere 
aber nicht myeloplastisch, sondern nur lymphoplastisch betätigen können; insofern 
sie also imstande sind, nicht nur zu granulieren, sondern, was die lymphadenoiden 
Primitivzellen nicht können, auch Granulationen zu produzieren, in Myelorytes 
sich umzuwandeln, befähigt sind. Sie sind somit imstande, sich nach zwei (bzw. 
drei) Seiten hin zu differenzieren, nicht nur zur höheren Generation der Mikro 
lymphozyten, sondern auch gewissermassen innerhalb derselben tieferen Zellgene 
rationen auch zu gekörnten Myelozyten. Das heisst mit andern Worten: die mye 
loiden Stammzellen oder Grosslymphozyten reagieren sowohl auf myeloplastisch: 
wie lymphoplastische Reizungen, die lymphoplastischen Keimzellen können aber nur 
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auf lymphoplastische, nicht auf myeloplastische reagieren und verhalten sich 
gegenüber diesen letzteren refraktär. Die lymphadenoiden Keimzellen sind Nar- 
Lymphoblasten, die myeloiden aber Lymphomyeloblasten in Personalunion, and pro- 
duzieren ale solche sowohl Lymphozyten wie Myelozyten, bald Lymphozyten, 
bald Myelozyten, je nachdem sie auf den einen oder andern Weg des plastisch- 
progressiven Reizungszustandes verwiesen werden, in lymphoplastische Reizung 
(Proliferation) geraten, oder, vom myeloplastischen Reiz ergrifien, zur Myelo- 
zytoplasie angehalten werden, als Myeloblasten funktionieren. Sie sind also 
hier im Myeloidgewebe einmal die Stammzellen von Mikrolymphozyten, ferner aber 
gleichzeitig auch die temporären Vorstufen von Myelozyten; dagegen das Lymph- 
adenoidgewebe ist stets zytologisch uniform. Alle seine Lymphoblasten bringen 
normaliter und auch pathologisch nur Lymphozyten hervor, sind der Myeloplastik 
und myeloiden Metaplastik nicht fähig. Das Myeloidgewebe aber ist multiform. 
Seine Stammzellen produzieren schon normalerweise bald Lymphozyten, bald Myelo- 
zyten, jedenfalls stets Lymphozyten auch neben Myelozyten; und sind somit der 
mikrolymphadenoiden Metaplasie unter pathologischen Verhältnissen fähig, Es 
scheint, dass auch die Myelozyten (die gekörnten Grosslymphozyten also ebenso wie 
die ungekörnten Primitivformen) sich durch fortgesetzte Teilung zu Myelozyten- 
tochterzellen und Zwergformen differenzieren können; andernfalls ist es nicht ab- 
solut ausgeschlossen, dass unter pathologischen Verhältnissen die aus den myeloiden 
Grosslymphozyten entstehenden myeloiden Mikrolymphozyten sich ebenfalls, wie ihre 
Mutterzellen zu Myelozyten, so sie sich selbst zu Mikromyelozyten fortbilden 
können. Im Splenoidgewebe zeigen die Grosslymphozyten aber nur eine Tendenz 
zur Fortbildung (Auswachsen) in lymphoide Leukozyten und daneben gelegentlich 
(anter pathologischen Verhältnissen) zur körnigen Umwandlung in gekörnte Myelo- 
zyten, nicht aber zu Mikrolymphozyten. Sie sind gewissermassen myelopotente 
Schlummermyelozyten, halbentwickelte Myelozyten. Während aber die lymphade- 
noiden Grosslymphozyten infolge einseitig fortgesetzter Proliferation nicht mehr in 
den granulierten Zustand geraten können, besteht die Funktion der splenoiden 
Lymphoblasten im Auswachsen zu lymphoiden Leukozyten; als solche können sie 
wohl gelegentlich auch Granulationen produzieren, wie die schmalleibigen Gross- 
lymphozyten des Myeloidgewebes, können auch mitotisch-hyperplastisch sich ver- 
mehren, scheinen aber in dem ausgewachsenen Zustand der Fähigkeit der forte 
gesetzten lymphoplastischen Nukleation verlustig gegangen zu sein. Die Ver- 
hältnisse liegen somit nur scheinbar kompliziert, in Wirklichkeit aber nicht so 
kompliziert, wie die dualistische Anschaunng es fordert. Jedenfalls zeigen die 
retikulären Primitivzellen überall eine überans hohe funktionell plastische Pluri- 
valenz und eine ausgesprochene Indifferenz, besitzen dabei aber überall nur den 
Wert von temporären Übergangsformen, die sich unter Herrschaft der zytobla- 
stischen Reize sofort weiter differenziren, hier durch fortgesetzte Teilung zu 
Hikrolymphozyten, dort durch Plasmadifferenzierung zu Myelozyten, oder durch 
einfache Alterung und Wachstum zu Splenozyten. Ein eigenes makrolymphoides 
57° 
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Grosslymphozytengewobe gibt es normaliter wenigstens nicht. Immerhin gibt es 
in don einzelnen retikulären Parenchymen nicht eigene gewebeartlich verschiedene, 
besondere morphologisch und funktionell abweichende Mutterzellen, hier lymph- 
adenoide Lymphoblasten, dort irgendwie abweichende lymphoide Myeloblasten des 
Myloidgewebes mit absolut verschiedener einander ausschliessender einseitig plastischer 
Funktionsbetätigung; d.h. es bestehen zwischen Grosslymphozyten und myeloiden 
Myeloblasten, zwischen lymphoplastischen und myeloplastischen Stammzellen keine 
durchgreifenden Unterschiede, sondern die Ehrlichschen Grosslymphozyten (Cornil- 
Troje-Millers lymphoide Myelozyten) sind selbst homolog und Squivalent d.h. 
identisch den Naegeli-Schridde-Schultze-Elfer- Veszprémyschen Myelo- 
blasten. Es besteht für ans also kein morphologischer oder verschieden einseitig 
fanktioneller Dualismus der Keimzellen. Für diesen Dualismes strengster Obser- 
vanz haben wir keine stichhaltigen Belege finden können, und die beigebrachten 
Gründe nicht für schwerwiegend genug erachten können. Wir können nur einen 
geweblichen Dualismus der verschiedenen Differenzierungsprodukte aus diesen gleichen 
Stammzellen erkennen, uns somit lediglich zum monophyletisch überbrückten 
Dualismus bekennen. Eine scharfe konträre und einseitig funktionelle Differenzie- 
rung besteht somit unserer Ansicht nach nicht, sondern die myeloiden Groselympho- 
zyten produzieren durch Proliferation dieselben kleinen Lymphozyten wie die lymph- 
adenoiden’), die splenoiden dieselben Splenozyten und Myelozyten wie die myeloiden. 
Das Wesen der funktionellen Indifferenz der allenthalben in den verschiedenen 
Retikulärparenchymen auftretenden Grosslymphozyten besteht eben darin, dass sie 
in zytoplastischer Beziehung nicht ein für allemal in ihrem weiteren biologischen 
Schicksal durch eine evolutive Determination und Prädestination verchieden ein 
seitig nur zu Einer bestimmten Zell- und Gewebsbildung, die Iymphadenoiden 
zur Lymphoplastik, die myeloiden zur Myeloplastik, festgelegt sind; sie sind also 
noch nicht geweblich, noch nicht spezifisch differenziert wie Mesolymphozyten oder 
grosse Myelozytenmutterzellen, sondern werden dieses erst in ihren Produkten, sind 
aber selbst funktionell oder potentiell noch pluridynamisch oder multipotent. 
Welche Zellart sie bilden, ob sie mikrolymphoplastisch oder myeloplastisch 
sich betätigen, hängt von dem jeweiligen auf sie wirkenden epigenetischen Zell- 
bildungsreiz, d, h. dem Zellbedarf ab, der sich für gewöhnlich unter normalen 
Bedingungen nach der Örtlichkeit, d. h. nach ihrer zufälligen Lokalisation und den 
dort herrschenden Ernährungsbedingungen oder sonstigen plastisch-funktionellen Fak- 
toren richtet, und deren Reizungserfolg erst, nicht aber deren immanente zytoplastische 
Befähigung und innere Disposition, wie die Dualisten meinen, in der Produktion, in 
dem in die Erscheinungtreten eines spezifisch differenzierten Gewebes sich äussert. 
Der spezifische Gewebscharakter ist den Keimzellen noch nicht immanent, sondern 


1) Und die Anhänger der dualistischen Lehre hätten erst den Nachweis su erbringen, 
dass die kleinen Knochenmarkslymphozyten anch nur Pseudolymphozyten, in Wahrheit 
also nur kleine indifferente differenxierungsfähige Myeloblasten keine echten Mikrol 
zyten sind, die von echten lymphadenoiden Mikrolymphozyten streng unterschieden werden 
müssen. 
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ist erst Folge einer spezifischen sie treffenden Reizung. Je nachdem sie in Pro- 
liferation geraten oder in den Zustand bestimmter Ferment- (Antikôrper-) Pro- 
duktion versetzt werden, produzieren sie Lymphozyten, oder bilden sie sich, 
erscheinen sie als Myelograaulozyten. Wie die erworbene Immunität, so ist auch 
die epigenetisch erworbene Fähigkeit myeloider Zytometaplasie und Differenzierung 
vererblich und, als Ausdruck der Allergie, wenn einmal erworben und vorhanden, 
nicht mehr abzustreifen. 

Normalerweise jst die Zellbildung, d. h. Differenzierung der Gonozyten, ob 
zu Lymphozyt oder Myelozyt, somit abhängig nur von den normalen zellbildenden 
Reizangen, Lebensbedingungen und Anforderungen; gemäss der apezifisch zyto- 
plastischen Natur dieses Reizes entstehen an den einen Orten aus denselben Gono- 
zyten Myelozyten, die an anderen Örtlichkeiten unter anderen zellbildenden Funktions- 
störungen Mikrolymphozyten oder Splenozyten produzieren, 

Gemäss dieser in ihnen schlummernden Plurivalenz vereinen die Gross- 
lymphozyten, sowohl morphelogisch wie funktionell-chemisch, schon gewisse Eigen- 
schaften der Lymphozyten und Myelozyten in sich. Morpholegisch-tinktoriell und 
durch den Mangel an Oxydase verhalten sie sich wie Lymphozyten; durch den 
Besitz proteolytischen Ferments aber wie die fertigen (gekörnten) Myelozyten. Sie 
sind daher ungekörnte Myelozyten, die Myelozyten gekörnte Grosslympbozyten. 

Der Name Grosslymphozyt ist deshalb, da ebenso wie der synonyme Myelo- 
biast nur von Einem morphologischen Merkmal hergenommen, missdeutlich und 
besser fallen zu lassen; besser ist Hämatogonie, Gonozyt, primitive leukoblastische 
Parenchymzelle, Stamm- oder Keimzelle. 

2) Die leukämischen Erkrankungen sind aufzufassen als autonome aber krypto- 
genetische primäre maligne konstitutionelle Hyperplasien elektiv der hämatopoetischen 
zytoblastischen (toxisch irritierten) Gewebsparenchyme (bei denen aber Stroma, 
Retikulum, Trabekel und Kapsel aktiv, wenn auch nur dem vergrösserten Parenchym 
entsprechend, nicht unabhängig selbständig, mitwächst, im Gegenteil zu den Lympho- 
sarkomen, wo das Stroma passiv rarefiziert und durchbrochen wird). Individuelle 
Ursache und Grundlage dieser konstitutionell hyperplastischen Primärerkrankung der 
hämatopoetischeu Gewebe ist eine unbekannte jedenfalls toxische Noxe exogener oder 
autointoxikativer (Stoffwechselerkrankung?) Natur. Die multiplen Eraptionen sind 
bei allen Arten von Leukämien (wie bei der lymphadenoiden so bei der mye 
loiden Form) als simultan oder sukzessiv auftretende äquivalente Primärhyperplasien 
aufzufassen gemäss der Theorie Kundrat-Paltauf. Die echte Metastasierung 
durch Verschleppung und Kolonisation ist, im Gegensatz zu den Geschwulst- 
bildungen, bei denen die anaplastisch wuchernden Zellen nicht nur morpho 
logisch, sondern auch chemisch einen ganz anderen, von der Norm abweichenden 
parasitären Charakter angenommen haben, von untergeordneter Bedeutung. 

Es handelt sich somit bei der Leukämie um hyperplastische Systemerkran- 
kungen, generelle Hyperplasien der hämatopoetischen Apparate, Die bei den leuk&- 
mischen Hyperplasien auftretenden Zellen sind im Gegensatz zu den bei Lympho- 
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sarkomen auftretenden Zellen morphologisch wie chemisch qualitativ norma!, nur 
quantitativ im Übermass gebildet. Entsprechend sind auch die unreifen Vorstufeu 
und Übergangsformen quantitativ gegen die Norm vermehrt; aber auch diese sind 
dabei von normaler Bildung. 

3) Die Leukämien sind leukämische Abarten, mit besonderem Blutsymptom 
einbergehende Varietäten der sonst aleukämisch als Pseudoleukämie sich dokumen- 
tierenden Prozesse, bzw. die Pseudoleukämien sind aleukämische (ungenau aplastisch 
bezeichnete) Leukämien und können u. U. so gelegentlich auch Prodromal- oder 
Remissionsstadien der Leukämien sein. Man hat somit aleukämische oder leukämisch 
sich manifestierende Hyperplasien der hämatopoetischen Affektionen zu unterscheiden. 

4) Wie bei der normalen Zellbildung, so treten auch pathologisch bei der 
Leukämie zwei Formen und Möglichkeiten von leuiämischer Zelibildung auf. Die 
malignen Hyperplasien der hämatopoetischen Apparate produzieren wie in der Norm 
ebenfalls lediglich nur entweder Lymphozyten oder Myeloleukozyten (doch scheiut 
auch eine Splenozytenleukämie vorzukommen). Es gibt somit zwei Arten leuki- 
mischer Systemerkrankung des hämatopoetischen Apparates. Im Gegensatz zur Norm 
handelt es sich aber eben um quantitativ vermehrte Lymphozyten- oder Myelozytea- 
bildung; ferner treten hier auch Heterotopien der Lymphozyten- und Myelozytea- 
bildung auf, wobei sich innerhalb der zytoplastischen Gewebe selbst Metaplasien 
bemerklich machen. Die normale ‚strenge Arbeitsteilung scheint durchbrochen, die 
funktionelle Differenzierung verwiseht und verschoben. 

Im Gegensatz andererseits zu den Lymphosarkomen handelt es sich aber nicht 
um atypische anaplastisch entartete Zellen, sondern um Lymphozyten oder Myelozyten 
normalen Baues. Gemäss der Natur der leukämischen Erkrankungen als bloss hyper- 
plastisch vermehrter Zellbildungen treten selbstverständlich auch die unreifen Vor- 
stufen in besonders reichlichem Masse auf, zumal es sich weniger um Vermehroag 
der reifen Zellen als um vermehrte Bildung reifer Zellen aus sich vermehrenden 
unreifen Vorstufen handelt. 

Wir unterscheiden somit eine lymphoplastische und eine myeloplastische 
Leukämie oder Hyperplasie je nach der spezifischen zytoplastischen Natur des leu- 
kämischen zellbildenden oder hyperplastischen Reizes. 

5) Die leukämische Gewebserkrankung ist aber keine blosse Wucherung leuko- 
blastischen Gewebes; die myeloide Leukämie nicht einfach eine Hyperplasie prä- 
formierten medullären oder extramedullären Myeloidgewebes, die lymphadenoide 
nicht einfach eine solche präformierten ubiquitären Lymphadenoidgewebes; es handelt 
sich nicht bloss um einfache gegen die Norm vermehrte Zellbildung, einfache 
Hyperplasie, ledigliche Verstärkung der normalen, an den normalen Zellbildungsstellen 
herrschenden zytoplastischen Reize. 

Vielmehr da sogenannte Heterotopien oder Metaplasien auftreten, lehrt das 
eingehende Studium dieser Metaplasien, dass es sich um hyperplastische Wucherung 
von bereits pathologisch veränderten Gewebsbildungen und Zellproduktionen handelt, 
wie sie sich auch bei sonstigen toxischen Einwirkungen (Infektion, Anämie) auf 
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die hämatopoetischen Gewebe finden. Es handelt sich also um das Hinzutreten 
von Hyperplasien nicht zur normalen, sondern zur toxisch veränderten zytoblastischen 
Reizung oder Affektion zytoblastischen Gewebes. Entsprechend können diese Meta- 
plasien nicht gut auf hämatische Verschleppung von Zellmaterial bezogen werden, 
zumal derart starke Blutveränderungen bei den wesensgleichen Pseudoleukämien 
ebenso fehlen wie vielfach bei den infektiösen etc. Intoxikationen. 


Es handelt sich bei der Leukämie somit um zwei pathologische Faktoren, 
um die toxische Modifikation der Lympho- und Myelozytoplastik und zweitens um 
hypernome Hyperplasie derselben. 


Schon die blosse toxische Modifikation der Zytoplasie als solche ruft an und 
für sich gegenüber der Norm gewisse Heterotopien der Zellbildung, aber nur 
elektiv begrenzt innerhalb der hämatopoetischen Gewebe hervor. D. h. der Prozess 
bleibt zwar systematisch und elektiv auf das hämatopoetische Gewebe im ganzen 
beschränkt, aber innerhalb des Gesamtapparates kommt es zwischen den einzeln 
präformierten und funktionell nicht absolut, sondern nur graduell abweichenden und 
differenzierten Geweben zu gewissen Vertauschungen und Dislokationen der örtlichen 
Zelibildung, zu sog. Metaplasien. Es werden Lymphozyten und Myelozyten an Orten 
gebildet, wo sie normalerweise postembryonal sonst nicht statthaben. Es kommt 
so z. B. zur myeloiden Metaplasie der Milz, oder zur lymphadenoiden mikrolympho- 
zytären Metaplasio des Knochenmarks. 


Ebenso bei den malignen systematischen Leukämien oder den lenkämisch 
hyperplastischen Systemerkrankungen der hämatopoetischen Gewebe (ganz im 
Gegensatz und abweichend von den Lymphosarkomen), nur dass eben hier noch 
übermässige Zellbildung, Hyperplasie, zur heterotopen toxischen Leukoplastik (Meta- 
plasie) hinzatritt. Die blesse Metaplasie bei den Leukämien ist also 
nicht eigentlich hyperplastisch-spezifisch leuk&mischer Natur, sondern 
‚ebenso wie die systematische Generalisation bereits auf Konto der 
blossen der Leukämie zu Grunde liegenden Intoxikation also der 
leukämischen causa externa zu setzen; denn die Leukämien sind anscheinend 
nur hyperplastische Ausartungen und besondere Modifikationen dieser hämatopoeti- 
schen Intoxikationen. 

Lymphadenoide Leukämie heisst somit nicht Hyperplasie des präformierten 
lymphadenoiden, myeloide Leukämie nicht Hyperplasie des myeloiden Gewebes; sondern 
lymphadenoide und myeloide Leukämie bedeutet lediglich, dass im ersten Fall 
überhaupt, sei es wo auch immer, lymphadenoides Gewebe wuchert, myeloide 
Leukämie, dass diese Erkrankung mit allenthalben wucherndem myeloiden Ge- 
webe einhergeht, selbst mit neugebildetem, z. B. aus Splenoidgewebe entstandenem. 


Wir haben deshalb vorgesehlagen, die Leukämie nicht nach der 
dabei auftretenden quantitativ vermehrten Gewebswucherung zu 
bezeichnen, sondern ratienellerweise nach der spezifischen Art der 
vermehrten Zytoplastik bzw. des zytoplastisch jedesmal wirksamen 
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Dadurch aber entstand eine scheinbare, im einzelnen jetzt aufgeklärte Dis 
harmonie mit den Behauptungen von Pincus, ferner mit der Behauptung von 
der völligen morphologischen Gleichartigkeit der verschiedenen Keimzellen in den 
verschiedenen (lymphadenoiden. splenoiden und myeloiden) Retikulärgeweben, also 
von der unitarischen Einheit der die dualistisch getrennten spezifischen Parenchvm- 
zellen verbindenden Keimzellen. 

Dieser Widerspruch liess sich aber in folgender Weise ausgleichen. 

10) Es genügt die Annahme, dass die Keimzellen sämtlich, allerdings morpho- 
logisch identisch und homolog sind, und auch funktionell indifferent oder plaripotent, 
dass aber ihre funktionelle Pluripotenz keine extensiv völlig gleiche ist, sondern 
dass infolge der überwiegend einseitigen normalen Betätigung an bestimmten Orten 
hier die eine Art der zytoblastischen Betätigung vor der anderen überwiegt, sc 
dass sie auch nicht durch pathologische Reize zu brechen und umzustimmen ist. 

So gilt und besteht anscheinend das Gesetz, dass alle universellen ubiqui- 
tären Keimzellen der Proliferation, d. h. also der Produktion kleiner Lympbozyten, 
des Reaktionsvermögens auf lymphoplastische Reize fähig sind (die splenoblastischen 
Grosslympbozyten allerdings nar an gewissen Orten, in der periarteriellen Adven- 
titia), dass dagegen auf myeloplastische Einwirkungen mit Granulaproduktion 
in den Myeloblasten, überhaupt die myeloiden Grosslymphozyten und myelopotenten 
Splenoblasten reagieren können. | 

Dieses für die chronischen Leukämien geltende Gesetz gilt nun auch für 
die beiden akuten Grosslymphozytenleukämien. 

11) Was somit die akute Leukämie anbetrifft, so beruht dieselbe hiernach 
nur scheinbar im Gegensatz zu den zwei chronischen Formen auf einfacher uni- 
verseller Makrolymphohyperplasie, Gonozytenhyperplasie ohne Metaplasie, ganz 
gleich, an welcher Örtlichkeit oder in welchem Gewebe der leukämische Reis 
angreift. In Wirklichkeit sind hier ebenfalls theoretisch zwei Formen der akuten 
Leukämie zu unterscheiden, eine myeloide resp. myeloplastische und eine lymph- 
adenoide oder lymphoplastische. In beiden Fällen werden allerdings morphologisch 
völlig identische, ja u. U. sogar ganz dieselben Gonozyten von den verschiedenen 
leukämischen Reizen befallen und zur einseitigen und einfachen Gonozyten- 
hyperplasie ohne kinetische Metaplasie gebracht. Indes ist eine spezifisch 
zytoplastische Metaplasie durch den zytoplastischen Reiz auch intendiert und angelegt, 
nur bleibt ihr Indieerscheinungtreten unter der Erscheinungsschwelle in Latenz, 
subexistent. Mithin geraten auch nur diejenigen primitiven Parenchymzellen 
der zytoplastischen Gewebe in Hyperplasie, welche auch auf die spezifisch zyto- 
plastische Komponente des Reizes reagieren könnten. Die myeloide Form der 
akuten Gonozytenleukimie oder myeloplastischen Keimzellleukämie ist das, was 
man bislang als Lymphoidzell- oder Myeloblasten- oder akute myeloide Leukämie 
verstand, 

Denn es scheint der myeloplastische Reiz vielleicht teilweise andere Eingangs- 
pforten, vor allem aber andere Ausbreitungswege und Prädilektionsstätten zu haben wie 
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der lymphoplastische, bzw. die von leukämischen Reizungen befallenen Gewebe und 
ihre Keimzellen reagieren nicht auf beide Reize in gleicher Weise; die myeloiden 
Keimzellen reagieren schon in der Norm auf lympho-, spleno- und myeloplastische 
Reise, die splenoiden pathologisch nur auf den myeloplastischen, nicht aber 
lymphoplastischen Reiz, die lymphadenoiden Keimzellen aber tiberbaupt nur wie in 
der Norm auf den einen lymphoplastischen Reiz. Durch diese funktionelle 
Differenzierung kommen die verschiedenen histologischen Bilder zustande. 

12) Die durch myeloplastische oder lymphoplastische Reizung hervorgerufene 
Gonozytenhyperplasie beruht somit nicht auf anaplastischer Entdifferenzierung des 
lymphadenoiden und myeloiden Gewebes, sondern lediglich auf Sistierung der syto- 
metaplastischen Differenzierung, der normal verlaufenden Reifung zu reifen differen- 
zierten Zellen, also der Lymphoplastik und Myeloplastik. 

Wie die chronische Iymphadenoide Leukämie nicht auf lymphadenoider d, h. 
homoplastischer mikrolymphozytärer Hyperplasie reifen Lymphozytenparenchyms 
beruht, sondern in heteroplastische Neoplasie reifer Lymphozyten aus Lympho- 
gonien besteht, d. h. also in lymphoplastischer Gonozytenhypermetaplasie, 
so beruht auch die akute lymphadenoide Leukämie nicht auf Entdifferenzierung 
der hyperplasierenden Mikrolymphozyten, sondern einfach auf ganz der gleichen 
der ehronischen Leukämie entsprechenden lymphoplastischea Gonozytenhyperplasie 
bloss unter Sistierung der Metaplasie zu Lymphozyten. 

Genaa das Gleiche gilt für die chronische und akute (myeloide) myelo- 
plastische Leukämie, 

Auch dort besteht in beiden Fällen ganz die gleiche Art myeloplastischer 
Gonozytenhyperplasie, nur hört bei der akuten Form die spezifisch sytoplastische 
Partialreizung auf, und es restiert einfache Gonosytenhyperplasie auf der Basis 
einer myeloplastischen Reizung. 

Diese makrolymphoide Abart der lymphadenoiden oder myeloiden Leukämie 
kommt somit nicht zustande durch „anaplastische Entdifferenzierung“ des wuchernden: 
von Jeukämischem mikrolymphoplastischem oder myeloplastischem Reiz befallenen 
Lymphadenoid- oder Myeloidgewebes, sondern dadurch, dass infolge der hohen Akuität 
der Reizung, bzw. der Intensität des mehr lymphoplastischen oder myeloplastischen 
Reizes die stets in erster Linie befallenen Grosslymphozyten nicht Zeit finden, sich in 
ihre reifen Produkte vollends zu differenzieren, es handelt sich um ein Verbleiben auf 
indifferenter Entwickelungsstufe, eine Hemmung der Metaplasie zu Gunsten alleiniger 
Hyperplasie; denn auch bei der chronischen Iymphadenoiden und myeloiden Leukämie 
handelt es’ sich nicht so sehr um vermehrte Hyperplasie des betreffenden mikro- 
lymphadeneiden und myeloiden Gewebes, als vielmehr um Hyperplasie der in erster 
Linie befallenen lymphadenoiden oder myeloiden Mutterzellen, nur dass hier ihre homo- 
plastische Hyperplasie zugleich mit differenzierender Zytometaplasie in der ihr vom 
leukämischen Reiz diktierten Form einhergeht. 

Beide Formen der myeloplastischen und lymphoplastischen Gonozytenleukämie 
können aber, vielleicht gelegentlich kombiniert, „gemischt“ sein, 


13) Wie bei den chronischen Leukäwien sind also duch hier bei der aiutec 
Leukämie zwei Typen zu unterscheiden, ein lymphatisch-lienal-medailärer auf !ympho- 
plastischer Basis und ein lienal-medullärer auf myeloplastischer Basis. 

Es liegen somit auch der Grosslyinphozytenleukimie zwei verschiedene Reize 
bzw. Gewebsüberproduktionen zu Grunde. Oder. Es gibt in pathologischer Hinsicht 
zwei verschiedene Formen akuter Leukimie, bei denen morphologisch ganz iden 
tische Zellen wuchern und im Blut kursieren; nur dass ihre Extensität, die patho 
genetische Propagation ihres Ergriffenseins, kurz ihre Ausbreitung, sowie die hist: 
logische Anordnungsform in den verschiedenen hämatopoetischen Organen der 
patholngisch-anatomischen Syndrome eine verschiedene ist. 

Es kommt also auf Grand von pathologisch zwei ganz verschiedenen 
leukämischen, lymphoplastischen und myeloplastischen Reizungen schliesslich zu 
klinisch ganz derselben Einen Form von akuter Gonozytenleukämie. 

Diese ist nach unseren ' Ausführungen aber nur klinisch hämatologisch ein 
einheitliches Bild Nur klinisch vermag man eine akute Gonozytenleukämie 
den beiden chronischen myeloplastischen und lymphoplastischen Leukämien ent- 
gegenstellen. 

Theoretisch ist dieses einheitliche Bild aufzulüsen und za zerlegen in zwei 
Formen akuter Lecukämie, eine durch myeloplastische Reizung und eine durch 
lymphoplastische Reizungen entstandene. 

Genau genommen ist aber nicht eigentlich die Eine Grosslymphozyten- 
leakämie zu zerlegen in zwei Unterarten, eine myeloplastische und eine lympho- 
plastische, sondern umgekehrt, jede der beiden Leukämien überhaupt, die lympho- 
plastische und die myeloplastische, hat ihre akute, makrolympliozytäre Abart. 

Da nämlich der Grosslymphozyt nicht eine einseitig lymphadenoide Gewebszelle 
(Pinkus) ist, auch keine einseitig myeloide Zelle (Ziegler), so ist die Makro- 
lymphozytenleukimie weder ausschliesslich eine lymphadenoide Affektion, noch eine 
ausschliesslich myeloide Afiektion, sondern es sind zwei derartige Affektionen 
anzuerkennen. 

Trotz der Auffassung der Leukämien als Systemerkrankung ist also 
doch die Grossiymphozytenleukämie nicht eine universelle Keimzelleubyperplasie, 
eine Leukämie der universellen Keimzellen oder Keimgewebszellen. Es ist nicht 
ein besonderer eigener makrolymphohvperplastischer Reiz der universell an den 
lymphadenoiden und myeloiden Keimzellen angreift und sie zur Hyperplasie bringt. 

11) Alle die für die beiden Hauptarten der Leukämie aufgestellten Sätze 
sind somit: auch auf die akuten Leukämien zu übertragen, 

Auch sie sind lediglich besondere Artun universeller systematischer Hvper- 
plasie himatopoetischen Gewches, keine essentiellen Krankheiten für sich, spez.eil 
keine unbedingien Leukosarkomatosen, auch sie sind in gewissem Sinne stets 
Knochenmarkserkrankungen, auch bei ihnen kennt man entsprechende akute aleu- 
kämische Psendol-ukämien, 

Die akute Makrolymphozytenleukämie ist somit trotz klinischer Besonder- 
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heiten keine Krankheitsform für sich; auch ist sie nicht eine besondere dritte Form 
von Leukämie neben den beiden anderen mikrolymphozytären und myelozytären 
Formen. 

15) Auch die akuten Grosslymphozytenlenkimien führen Mikrolymphozyten 
neben den prävalenten Grossiymphozyten, wie die chronische Mikrolymphozythämie 
stets auch Grosslymphozyten. Grossiymphozyten gibt es auch bei der gemischt- 

_ zelligen myeloiden Leukämie. 

16) Wie pathologisch alle denkbaren Übergänge und Æwischenformen mög- 
lich sind voa lymphoplastischer Leukämie mit überwiegender Zahl kleiner Lympho- 
zyten und einigen Grossiymphozyten zu lymphoplastischer Gonozytenleukämie mit 
überwiegender Zahl von Grosslymphozyten, und von chronischer myeloplastischer 
Leukämie mit wenigen Grosslymphozyten bis schliesslich zur atypischen myeloiden 
Gonozytenleukämie, bei welchen. Zwischenformen allmählich immer mehr die unreifen 
Zellformen an Zahl zunehmen und in den Vordergrund treten, die reifen Lymphozyten 
und Myetozyten aber weniger gebildet werden und an Zahl abnehmen, — ganz ent- 
sprechend sind klinisch bämatologisch die beiden Formen von reiner Gonozyten- 
leakämie nicht an der absoluten Einzelmorphologie der dabei auftretenden Zellen 
zu unterscheiden, sondern nur an dem hämatologischen Gesamtbild, dem gesamten 
hämatologischen Syndrom; sie imponferen als hämatologisch einheitliches Bild, sind aber 
bei Auftreten leukämischer Zwischenformen zu rekognossieren an der Art der be- 
gleitenden Zellen. Findet man neben den Gonoryten vor allem Ubergangsformen 
za Myelozyten (Promyelozyten), so liegt die myeloplastische Form vor, findet man 
besonders mittelgrosse Mesolymphozyten,') so liegt die lymphopiastische Form vor. 

Somit bestehen, rein klinisch hämatologisch gesprochen, von der klinisch 
scheinbaren Einheitlichkeit der Gonozytenleukämie alle denkbaren Übergänge zur 
mikrolymphoplastischen Leukämie einerseits und zur myeloplastischen Leukämie 
andererseits, 

17) Wie in pathologischer Hinsicht die Bezeichnungen lymphadenoide und 
myeloide Leukämie, so sind in klinischer die Bezeichnüngen lymphozytäre und 
gemischtzellige Leukämte aufzugeben. 

Alle Leukämien sind gemischtzellig, insofern stets neben reifen Lymphozyten 
und Myelozyten noch indifferente Iymphoide Gonozyten auftreten. Diese Gonozyten 
sind nur der Form nach Lymphozyten, geweblich aber ebensogut Myelozyten wie 
Lymphozyten. 

Es sind hier die ätiologischen Bezeichnungen nach den zytoblastischen 
Reizungen als „Iymphoplastische“ und „myeloplastische“ Leukämie empfehlenswerter, 
für die akuten Leukämien die Bezeichnung „Keimzellleukämie“, oder rationeller: 
akute lymphoplastisehe Leukämie, bzw. atypische Abart der myeloplastischen Leukämie. 


2) Die noch nicht ganz zu kleinen Lymphozyten differenzierten Mesolymphosyten, dio 
Zwischenformen von Grosslymphozyten zu Mikrolymphozyten, sind zu unterscheiden einmal 
von kleinen Makrolymphozyten, anderufalla von älteren grossen hypertropbierten Mikro 
‚Iymphozyten an der Besonderheit der jeweiligen Kernstruktur. 
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18) Als maligne Hyperplasien sind die Psendoleukämien ebenso sehr leu- 
kämische Erkrankungen, wie die Leukämien lediglich klinische Besonderheiten der 
sonst psoudoleukämischen Hyperplasien vorstellen. 

Myelämien sind die malignen Hyperplasien nur als Leukämien, womit besagt 
sein soll, dass das Gros der Blutzellen aus dem leukämisch erkrankten Knochen- 
mark stammt; doch liefern bei Leukämie wie Pseudoleukämie auch die sonstigen 
hyperplasierten Organe Zellen ans Blut ab. Es sind somit auch die Leukämien 
ebensowenig stets reine medulläre Knochenmarksaffektionen, Myelämien, wie die 
Pseudoleukämien dieses sind, da sie ja in allem sich qualitativ und essentiell gleich 
wie die Pseudoleukämien verhalten, ferner sind sie auch nicht als Mvelämi: im 
Gegensatz gedacht zu den etwa nicht myelogenen Pseudoleukämien, gibt es ja 
doch auch medulläre Pseudoleukämien; vielmehr sind sowohl Leukämien wie die 
Pseudoleukämien jenachdem rein medulläre, oder medullir-lymphatische, lienal- 
medulläre, oder medullär-Iymphatisch-lienale Systemerkrankungen. D. h. es gibt 
unter Umständen Pseudoleukämie ohne Knochenmarksaffektion, doch auch solche mit 
Knochenmarksaffektion, dagegen als Leukämie dokumentiert sich die generell 
toxische Hyperplasie der hämatopoetischen Apparation stets als Myelämie. 

Andererseits scheinen die aleukämischen Affektionen bei lymphoplastischer Rei- 
zung häufiger wie bei myeloplastischer, und speziell bei lymphoplastischer Pseudolea- 
kämie ist die lymphatische Affektion Läufiger als die medulläre.?) Das klinische Blut- 
sympton der numerischen Leukämie kann sich eben nur bei bestimmter Affektion 
des Knochenmarks dokumentieren, doch braucht nicht jede hyperplastische Affektion 
des Knochenmarks leukäwisch sich zu manifestieren. Es gibt auch medulläre 
Pseudoteukämie, 

Dasselbe gilt für die akute Gonozytenleuk&mien ebenso wie für die beiden 
chronischen Formen. Auch sie haben ihre eignen Pseudoleukämien, wie denn ja auch 
eine lienale und lymphatische myeloide Pseudoleukämie beschrieben ist. 

19) Die Leukosarkomatose ist eine entsprechende hämatologisch-klinische 
Abart der sonst aleukämischen Lymphosarkombildung. 

Auch die Lymphosarkombildung zerfällt in eine mikrolymphozytäre und 
eine makrolymphozytire Form, die bei anaplastischer Entartung za Geschwnlst- 
zellen die Formen der Riederschen Zellen entstehen lassen. 

Wie also die aleukämisehe und leukämische Mikrolymphosarkombildung das 
Gegenstiick zur mikrolyınphoplastischen Leukämie darstellt, so hat die aleuk&mische 
und leukämische lymphoplastische Keimzellhyperplasie als Gegenstück die ;sross- 
'zellige Makrolymphosarkombildung und die Leukusarkomatose. 

Ob es be: der myeloplastischen Reizung und Zellbildung cine entsprechende 
Myeloblastenleukosarkomatose, {Myeloleukosarkomatose, Myeloblastensarkoleukämie] 
oder leukosarkomatöse Pseudoleukämie (Myelopseudoleukosarkomatose, alenkämische 
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*) Der Iyınphadenoiden Lymphadenomatose und medullären Pscudoleukämie entsprechen 
als lympbosarkomatise Gevenstiicke die Lyinphadenvsarkomatose und die lymphoplastische 
Myelosarkomatosc. 
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Myeloblastensarkomatose) gibt, haben weitere Untersuchungen festzustellen, und 
Sternberg speziell wird die Frage uns erst zu beantworten haben, ob er bei 
dieser neuen Abzweigung von der akuten lympboplastischen Gonozytenleukämie 
auch die myeloplastische Gonozytenleukämie stets als nur unter dem histologischen 
Bild einer Myeloblastenleukosarkomatose verlaufend behauptet. 
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Wir sahen im Verlauf unserer Abhandlung, dass mehrere Richtungen der 
theoretisch-morphelegischen Hämatologie hinsichtlich der genetischen Beziehung 
der polynukleären gekörnten Leukozyten zu den einkernigen lymphoiden Elementen, 
speziell den Lymphozyten sich einander ‘gegenüberstehen. 


Die Unterschiede der verschiedenen Richtungen hängen ab von der genetischen Deu- 
tang, die den ungekörnten einkernigen Elementen beigelegt wird. 

Am strengsten dualistisch ist der Standpunkt, der. am schärfsten zwischen unge- 
körnten und gekörnten Elementen unterscheidet und die polynukleären Elemente nur aus 
entsprechend gekörnten mononukleären Vorstufen ableitet (Helly, Pinkus). Diese An- 
schauung bildete die Reaktion, das Extrem zu der alten urspränglichsten unitarischen 
Anschauung von Virchow, der die polynukleären Blutkörperchen aus den mononukleären 
Lymphkörperchen ableitete. 

Vermutlich liegt auch hier das Wahre in der Mitte; doch sind gerade hier eine 
ganze Reihe verschiedener Kompromiss-Anschauungen aufgestellt, zwischen denen zu unter- 
scheiden nicht so ganz leicht ist. 

Es hat sich nämlich als sicher herausgestellt, dass auch die gekömten einkernigen 
Myelozyten noch ungekörnte Vorstufen besitzen, upd gerade über die Natur dieser Elemente 
ist noch keine Einigkeit erzielt worden. 

Ein Teil der Forscher bezeichnet alle ungekörnten lymphoiden Elemente als eine 
eine einheitliche (Ferrata) Zellgruppe (Lymphoidozyten), zu der ausser den grossen und 
kleinen einkernigen Lymphozyten noch die lymphoiden Leukozyten (Splenozyten) und drittens 
diese eben genannten lymphoiden Myelozyten (Myeloblasten) gehören, derart, dass letztere 
identisch erklärt werden teils mit den Splenozyten (Ehrlich), teils mit den Grosstympho- 
zyten (Pappenheim). Hieraus würde sich dann ergeben, dass die gekömten Leukozyten 
in der Tat von Lymphoidozyten (Lymphozyten, Splenozyten) abstammen, wenn auch nicht 
so durch einsinnige Entwickiungsrichtung, wie die unitarische Anschauung Virchows an- 
nabm, der nur die eine Möglichkeit der Fortbildung der Lymphozyten kannte, nämlich zu 
Leukozyten. 

Vielmehr würde man hier zu cinem dualistischen Monophyletismus gedrängt, derart, 
dass die Leukozyten und kleinen Lymphorgten zwei verschicdene Entwickelungsprodukte 
derselben gemeinschaftlichen Stammrelle (Grosslymphozyt) sind. 

In der Tat haben alle diese einkemigen ungekörnten Zellelemente (grosse und 
kleine Lymphozyten, Splenozyten und Myeloblasten) dieselben Artcharaktere (Spongioplasma, 
Basophilie, asurophile Körnung), und es kommt nur darauf an, vorher innerhalb dieser 
Zellgruppe selbst eine gewisse genetische Ordnung festzustellen, und dann die Myelozyten 
aus ihnen hervorgehen zu lassen. 

Aber die Anschauungen hinsichtlich des verschiedenen gegenseitigen zytogenetischen 
Verhaltens zwischen den lymphoiden ungekörnten Flementen sind ebenfalls noch nicht 

art. 
gen Die einen sehen mit Virchow in dem kleinen Lymphozyten die indifferenteste Zell- 
form, die sum Splenosyten (Grawitz) oder zum Grosslymphozyten (Manimow) heranwichst, 
und lassen dann erst diese Splenozyten (mit Ehrlich) oder Grosslymphozyten (mit 
Pappenheim) zum Myelozyten übergehen — andere aber sehen umgeliehrt (mit Pappen- 
heim) in den Grosslymphozyten die Urform. | 

Aber auch bei dieser Anschauung bestehen Meinungsdifferensen, Weidenreich 
lässt mit Pappenheim die kleinen Lymphozyten aus den Grossen Lympbozyten hervorgehen 
und diese kleinen Lymphozyten dann mit Virchow zu polynukleären Leukozyten werden, 
während Pappenheim aus dem Grosslymphozyt einerseits den kleinen Lymphozyt, anderer- 
seits durch Vermittlung der Myelozyten den polynuklceüren Leukozyt entstehen lässt. 

Diesen einseitig unitarischen oder dualistisch unitarischea Anschauungen stehen die 
rein: dualistischen Theorien gegenüber, 
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Die eine derselben (Helly, Pinkus) haben wir schon erwähnt, die nur zwischen 
Lymphoidozyten und Granulozyten unterscheidet und als Stammzelle der zwei Zellreihen, hic: 
den Grosslymphozyt, dort den Myelozyt, ansicht. 

Aber wir haben auch sogleich hinzugefügt, dass diese Ansicht von den meisten 
Autoren nicht geteilt werden kann, infolge der anerkannten Tatsache, duse die Myelozyten 
seht aus ungekörnten Vorstufen hervorgehen. 

Indem sie nun die dualistischen Ideen aufrecht erhalten und durchsetzen, werfen 
die Vertreter dieser Lehre ein, dass diese lymphoiden Vorstufen der Myelozyten nicht ze 
der Gruppe und Zellart der Lymphoidozyten bzw. Lymphozyten gehören, sondern da» 
Lymphozyten einerseits und Myeloleukozyten mit ihren lymphoiden Vorstufen andersrseir: 
streng getrennte Zellgruppen repräsentieren. 

inerseits wäre die Zellgruppe der echten eigentlichen Lymphoidozyten mit den 
Lymphozyten anzunehmen, andererseits die Myeloleukozyten mit ihren lymphoiden Vor- 
stufen, welche letzteren also blosse Scheinlymphoidozyten sind; die echten Lymphoidozyt-a 
sind dauernd lymphoid, diese Mycloblasten aber nur temporär lymphoide uufertige Über- 
gangsstuien. 

Die früheste Ansicht in diesem Sinne hat Ehrlich seiner Zeit aufgestellt, der schon 
die Spleuozyten von den Lymphozyten ubsonderte und als lymphoid) Leukozyten für Vor- 
stufen der Myelozyten und polynukleären Leukozyten erklärte. 

Die reinen Dualisten rechnen aber, ebenso wie Pappenheim und Türk, die Spleno- 
zyten mit den Lymphozyten auf die eine lymphoide Seite, als eine oder gar zwei besondere 

elltypen für sich, denen auf der anderen Seite allein die granulierten Myeloleukozyten 
mit ihren myeloblastischen Vorstuien gegenüberstehen. Diese Mycloblasten werden aber 
nicht mehr mit den lymphoiden Splenozyten in Parallele gesetzt, wie Ehrlich dieses tat, 
sondern mit den Vorstufen der kleinen Lymphozyten, also mit den Grossiymphosyten. Ka 
werden nicht mehr wie in der Anfangsentwieklung des Dualismus die lymphozytoidea Vor- 
stufen der Myclozyten den echten Lymphozyten und Splenozyten (lymphoiden Leukozyten) 
gegenübergestellt, sondern es werden auch auf der anderen Seite den Lymphozyten ent- 
sprechende temporäre Vorstufen wie den Myelozyten zugeschrieben, und jetzt die lymphoiden 
Myelozytenvorstufen nur diesen chenso passageren Lymphozytenvorstufen gegenübergestellt. 


Nun aber interferiert hier wieder dic Schwierigkeit, was man als Lymphozytenvorstufen 
bezeichnen soll. 

Ein Teil der Forscher sieht mit Pappenheim in Ehrlichs Grosslymphozyt diese 
lymphoblastische Vorstufe, opponieren deshalb Lymphoblast und Myeloblast (Naegeli, 
Schridue), suchen nach morphologischen Unterschieden zwischen beiden und betrachten 
den kleinen Lymphosyt ebenso als höhere Differenzierungsstufe des Gross! mphozyten wie 
den Myelozyt als solche des Myeloblasten. 


Andere (Maximow) sehen umgekehrt in dem kleinen Lyinphozyten die Ausgangs- 
form und in dem Grosslymphozyt eine weitere plastische Entwicklungsform des letzt«ren. 


Wieder andere sehen zwar in dem Grosslymphozyt die Ausgangsform, betrachten 
aber den kleinen Lymphozyt nicht als Differenzierungsform des letzteren, sondern als 
passageres indifferentes Entdifferenzierungsstadium, hervorgegangen durch fortgesetzte Pro- 
literation, und also in dem Grosslymphozyten nicht. eine indifferente Vorstufe, sondern die 
eigentliche primitive Parenchymzelle des Lymphadenoidgewebes, die aber als solche nicht 
persistiert, sondern sehr bald in Granulationszustand gerät. 

Schliesslich behauptet eine Reihe von Forschern, dass die Vorstufe des kleinen 
Lymphozyten nicht Ehrlichs Grosslymphozyt ist, bzw. dass Ehrlichs Grosslymphozyt 
nicht die eigentliche lymphadenoide Iymphoplastische Kermzentrumszelle sei, sondern dass 
Ehrlichs Grosslymphozyt identisch sei mit dem Myeloblasten der Dualisten (K. Ziegler), 
rein myeloider, wicht aber lymphadenoider Natur sei, dieselben morphologischen Kriterien 
wie diese Myelohlasten habe, indem die Unterschiede von Schridde und Naegelı nicht 
anerkannt werden, dass aber Flemmings Keimzentrumsselle lediglich ein grösserer 
Mikrolymphozyt, ein grosser reifer Lymphozyt sei mit allen Artcharakteren der Lymphozyten, 
also eine bereits geweblich spezifizierte und als lymphadenoid charakterisierte Zelle. Der 
Grosse Ly»vphozst Ehrlichs sci cin Myeloblast. die L, nphogonie sei lediglich ein grusser 
Lyniphozyt, d.h. eine fertige Lymphoidzelle im zufälligen Funktionszustand der Teilungs- 
reife. Wie aus der Lymphogonie der Lymphozy entsteht, so restituiert sich dieser wieder 
zurück zur Lymphogonie. 

Nach Schleip ferner ist der grosse Lymphozyt entweder ein noch nicht ganz gereifter 
Mikrolymphozyt, eine Vorstufe (M: -olvmphozyt) aicht mehr so indiffereet wie der Makro- 
Ivmphozyt, sondern bereits lymphadenvid spezitiziert, oder aber eine Fortentwicklungsstute 
(Wachstumsentwicklung) des kleinen Lymphozyten, die durch Hypertrophie oder Alterung 
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aus ihm entsteht und den Fleinen mononukleären Leukozyten, den leukozytoiden Lympho- 
zvten (Helly) und endotheloiden Pseudolymphozyten (Patella) entspricht. 

Während also ‘die einen Dualisten wie Schridde und Naegeli sich bemtihen, 
Unterschiede zwischen Grosslymphozyten und Myeloblasten aufzufinden, den Typ der Gross- 
Sy arphoryten in zwei Untergruppen. eine lymphadenoide phylogenetische Vorart und eine 
myeloide zytogenetische Vorstute zerlegen, nahmen andere Dualieten solche künstliche 
Keilungen nicht vor, sondern Helly rechnet ihn auf Grund des tinktoriellen und physio- 
logischen Verhaltens (Meyer-Brandenburg) zu den echten Lymphozyten, K. Ziegler 
dagegen auf Grund des physiologisch-chemischen Verhaltens (Müller-Jochmann) zu den 
Myelosyten. Ersterer nimmt gar keine Vorstute des Myelozyten an, letzterer stelit keinen 
Unterschied zwischen myeloidem Grosslympbozyt und lymphadenoidem Grosslymphozyt auf, 
sondern nur swischen Grosslymphozyt, d. h. ciner myeloiden Zellform, und der lymphadenoiden 
lympboblastischen Lymphogonie oder dem grossen Lymphozyt (scil. kleinen). 

AU diesen Auschauungen hat Pappenbeim ein dualistisch-monophyletisches System 
gegenübergestelit, dessen Prinzipien sind: 

1) Dass Unterschiede zwischen lymphadenoiden und wveloiden Grosslymphozyten 
nicht existieren; 

2) dass der Grosslyraphozyt die Vorstufe des kleinen Lymphozyt ist; 

8) dass auch der Myelozyt aus einer makrolymphozytären Vorstufe hervorgeht. 

Es ist somit der Grosslymphozyt die geineinsame Vorstufe der Lymphozyten und 
Myelozyten; er entwickelt sich stets und überall zum Lymphoyten, andererseits aber unter 
gewissen Reizen und an gewissen Orten, Verhältuissen, Bedingungen und UÜinstiuden auch 
zum Mvelozyten. 

Diese Ansicht hat Pappenheim einererits den dualistischen Theorien gegenüber- 
gestellt, andererseits den reinen einiörmigen Unitariern, sowie einem äbnlichen dualistisch- 
monophyletischen Schema von Türk, das sich nur dadurch von dem Pappenheims unter- 
scheidet, dass es vor dem lymphoryeloblastischen Grosslymphozyt, der im Iymphadenoiden 
Gewebe als „Lymphoblast“, im myeloiden als „Myeloblast‘‘ bezeichnet wird, noch eine be- 
sondere indifferente lymphoide Rundzelle annimmt, während Pappenheim die Vorstufe 
des Grosslymphozyt in einer fixen Spindelzelle sieht. 

Dagegen teilt Pappenheim mit Türk die Vorstellung, dass neben Lymphozyten 
und Myelozyten als dritte, zwischen beiden stehende Eutwicklungsiorm des Grosslympho- 
zyten noch die Splenozyten oder Iyınphoiden Leukozyten anzusehen sind, welche einerseits 
lymphoid wie die Lymphozyten, andererseits leukozytoid wie die Granulozyten erscheinen. 
Sie teilen mit den Lymphozyten die Artcharaktere, mit den Myelozyten den Chemismus. 

Diese dreifache Entwickelungsrichtung beseitigt am einfachsten und &berzeueendstcn 
die meisten Schwierigkeiten, die sowohl die rein unitarischen, wie rein dualistischen An- 
schauungen aufweisen, und die darin bestehen, dass die einen die Lymphozyten nicht 
zwanglos mit den Iymphoiden Leukozyten in ein Svstem unterzubringen vermögen, die 
anderen aber die Myeloblasten nicht mit den Lymphozyten, Splenozyten oder Lymphoblasten 
in überzeugende Harmonie zu setzen vermochten; die beigebrachten morphologischen Unter- 
achiede sind nicht durchgreifend; wo aber keine morphologischen Unterschiede angenommen 
werden (3: B. bei Wolff), da sind die genetischen und funktionellen Differenzen unhar- 
monisch, und zwingen dazu, die Myeloblasten entweder ganz zu den lymphoiden (Helly) 
oder ganz zu der myeloideu Zellgruppe (K. Ziegler) zu rechnen. Ersteres widerspricht 
den Tatsachen, letztcres den Feststellungen unseres Altmeisters Ehrlich, der 
ausdrücklich den Grosslymphozyten (Vornil-Troje-Müllers lymphoide Myelo- 
zyten) mindestens neben ihrer myeloiden Natur auch für eine lymphadenoide 
Zellform erklärt und festgestellt hat. 

Alle diese skizziertenAnschauungen unterscheiden sich vor allem somit in der Be- 
deutung, die sie dem Grosslymphozyten in der genetischen Beziehung zu den übrigen Zell- 
elementen, den Lymphozyten oder Myelozyten, zuschreiben. 


1) Die streng einseitig monophyletisohe Richtung leitet die poly- 
nukleären gekörnten Leukozyten mehr oder weniger direkt von den ungekörnten 
einkernigen grossen Leukozyten oder selbst kleinen Lymphozyten ab, seies, dass diese 
selbst direkt zu bachtkernigen polynukleären, anfangs partiell, später total gekörnten 
Leukozyten (Übergangszellen) werden (Uskow, Benda, Weidenreich), sei: es, 
dass sie erst zu grossen Lymphozyten (Grawitz, Maximow, Botkin) auswachsen, 
die dann nach (Pappenheim, Helly) zu mononukleären Leukozyten werden und 
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als solche durch das Stadium von partiell gekömten Übergangszellen (Ehrlich, 
Türk) in polynukleäre Leukozyten übergehen. Hiernach wäre der Myelozyt ds 
Myeloidgewebes eine bloss hibere Ausbildungsform der Lymphadenoidiymphozyten. 

Ein Teil dieser Richtung angehöriger Forscher akzeptiert nur die zweite 
Hälfte dieses Entwicklungsganges, soweit er vom Grossen Lymphozyten oder von 
mononukleären Leukozyten seinen Ausgangspunkt nimmt (sogleich lymphoider 
Leukozyt, oder erst Grosser Lymphozyt, dann lymphoider Lenkozyt, Dbergangr 
zelle, polynukleärer Leukozyt), rechnet aber ebenfalls den Grossen Lymphozyt, wie 
sein Name besagt, zum lymphadenoiden System. 

2) Dieser streng monophyletischen Richtung steht die streng dualistische 
Richtung (Ehrlich, Pinkus, Helly, Naegeli, Schridde und Wolff) gege- 
über, die annimmt, dass postembryonal, z. T. aber auch embryonal Lymphozyte | 
und Granulozyten ganz verschiedene Entstehungsörtlichkeiten und entsprechend 
eigene Mutterzellen mit einseitiger prädestinierter Entwicklungstendenz und entgegen- — 
gesetztem Entwicklungsmodas haben. Diese Mutterzellen seien also einander | 
koordiniert und ohne gegenseitigen zytogenetischen Konnex.!) Es gehen die 
(kleinen) Lymphozyten aus grossen Lymphozyten oder Lymphoblasten, die Granulo- 
zyten und granulierten Leukozyten aus besonderen eigenen Vorstufen hervor. 
Ehrlich, Pinkus, Helly betrachten die gekörnten Myelozyten als diese myeloiden 
Stammzellen, Naegeli, Schridde und Wolff indes die ungekörnten lymphoiden 
Myelozyten d, h. die Myeloblasten. Diese gekörnten oder ungekörnten mye 
loiden Stammzellen seien ohne jeden genetischen Konnex zu den lymphadenoiden 
Grossen lymphoblastischen Lymphozyten, und von letzteren mindestens funktionell 
(Wolff), oder sogar morphologisch unterschieden (Schridde, Mosse, Naegeli). 
Nach Wolff, Schridde, Naegeli und auch Türk gehen die gekörnten Myelo- 
zyten, die Stammzellen von Holly, erst aus diesen indifferent lymphoiden Myelo- 
blasten hervor. 

2a) Auch diese beiden dualistischen Richtungen befehden sich untereinander. 

Mit guten Gründen bestreitet Helly die Existenz besonderer morphologiseh 
oder funktionell differenter Myeloblasten neben den makrolymphozytären lymph- 
adenoiden Lymphoblasten. Er erklärt somit die Myeloblasten als zu den Iymph: 
adenoiden Stammzellen, zu dem lymphadenoiden System gehörig, kurz als Lympho- 
blasten, und leugnet jede Zugehörigkeit zu dem myeloiden System. In ersterem 
Punkt beruft er sich auf die Feststellungen Ehrlichs, denen auch wir folgen, im 
zweiten Punkt können wir seine Ansicht aber nicht teilen; denn es ist nicht zu 


1) In Teil III, S. 195. Tabelle 8 baben wir ausgeführt, dass, ähnlich wie Türk und 
Schleip die grossen Lymphozyten (Mesolymphozyten) aus der indifferenten gemeinsamen 
Lymphoidzelle hervorgehen lassen, so Naegeli den Grossen Lymphozyten oder Lympho- 
blasten aus dem Myeloblasten entstehen lasse. Wie uns Naegeli dankenswerter Weise 
brieflich mitteilte, haben wir ihn nicht missverstanden. Er sieht lediglich in dem Myeloid- 
gewebe das phylogenetisch ältere, zuerst entstehende (proterogenetische), im Lymphadenoid- 
gewebe das spätere (hysterogenetische) Gewebe, aber beide hätten ihre eigenen besonderen 
Keime; er leugnet also jeden direkten genetischen Kounex, auch einen der unitarischen 
Avsicht entgegengesetzten, von Myeloblasten über Lymphoblasten zu Lymphosyten. 
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leugnen, dass die gekörnten Myelozyten lymphoide ungekörnte (makrolymphozytoide 
und makroleukozytoide) Vorstufen haben. | 

2b) Streng dualistisch, aber gerade entgegengesetzt wie die Ansicht von 
Helly ist auch die Ansicht von K. Ziegler. 

Auch unterscheidet er sich wie Helly von Wolff, Schridde und Naegeli 
aber darin, dass er nicht Lymphoidzellen (Myeloblasten) und Grosse Lymphozyten 
als zwei besondere Formen von lymphoiden grossen Stammzellen einander 
gegenüberstellt, sondern wie Helly und die monophyletischen Dualisten beide Be- 
griffe identifiziert, zwischen beiden keine Unterschiede findet und nur Eine makro- 
lymphozytoide Stammzelle anerkennt, nämlich eben den Einen Grosslymphozyt; 
andererseits unterscheidet er sich aber von Ehrlich, Pinkus, Helly dadurch, 
dass er diese Grossen Lymphozyten nicht für Lymphadenoidgewebselemente erklärt, 
sondern umgekehrt für lediglich myeloide myeloblastische Stammzellen,!) wodurch 
er sich seinerseits wieder von den monophyletischen Dualisten entfernt. 


Unitarier. 
1) Uskow, (Grosslymphozyt) 
ane) a 
eidenreich) ,. kleine mit u | | 
kleiner Lymphozyt — "nn. tel grosee —+ polynukleärer Leukozyt 
| grosser lymphoider körnte | 
2) Grawitz kleiner Lymphozyt + Leukozyt oder + Ub ne polynukleärer 


Splenozyt : en Leukosyt 


3) Maximow kleiser Lymphozyt + Grosser Lymphozyt + nennt + 


> Promyelozyt > Myelozyt > Metamyelozyt + polynukleärer Leukozyt. 


1: grosser lymphoider . " polynuklcärer 
4) Ehrlich Leukozyt —> gekörnte Übergangszelle —> Leukozyt 

1) Vornehmlich auf Grund des von Müller*)-Jochmann entdeckten protenlytischen 
Verhaltens, das diese Zellen ebenso wie die lymphoiden Splenozyten gegenüber Löfflerserum 
aufweisen. Da auch wir in den Grosslymphozyten die myeloide Stammzelle sehen, so ist 
diese den Stammzellen bereits immanente Eigenschaft bei der aus ihr resultierenden mye- 
loiden Differenzierungsform nicht weiter merkwürdig; die proteclytische Kraft tritt nicht 
erst mit der Differenzierung hinzu, sondern schlummert potentiell bereits in der Vorstufe. 
Andererseits geht dies Verhalten bei der Differenzierung zu Mikrolymphozyten verloren; 
wenigstens braucht das Vorhandensein dieser Kraft in den Mutterzellen und das Fehlen in 
einem nicht durch gleichmässige Mitose, sondern durch fortgesetzte brutartige Proliferation 
entstehenden Differenzierungsprodukt nicht unbedi dagegen sprechen, dass dieses 
fermentfreie Differenzierungsprodukt aus der fermenthaltigen Vorstufe entsteht. Während 
Müller-Jochmann-Ziegler auf Grund des proteolytischen Verhaltens die Grosslympho- 
zyten, im dualistischen Ehrlichschen Sinne, aber abweichend von Ehrlich, den myeloiden 
Zellen zurechnen, haben E. Meyer-Brandenburg gerade umgekehrt in dem negativen 
Verhalten dieser selben Zellen gegenüber Guajaktinktur einen Beweis für die Richtigkeit 
der von Ehrlich selbst vorgenommenen dualistischen Trennung von ungekörnten und 
gekörnten Zellen erblickt, und gerade deshalb die Grosslymphozyten und Splenozyten 
zum lymphadenoiden Zellvolke gerechnet. 

*) Auf S. 163 (Teil II) ist versehentlich und bedauerlicherweise nur Jochmann 
allein als Entdecker des neuen Nachweises proteolytischen Ferments in Leukozyten genannt 
worden, was hiermit richtig gestellt sein möge. 
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Dualistische Unitarier. 


Grosslymphozyt —- Myelozyt Grosslymphozyt <--- Mycloblast 
| 
| } or, y 
Mikrolymphozyt. Leukorst Mikrolsmpbozyt Leukozyt 
Dualisten. 
1) Ehrlich, Grosslymphozyt geköruter Myelorvt 
Pinkus ; 
Helly kleiner Lymphozyt Leukozyt 
2) Schridde, Grosslymphozyt makrolympliozytoider ungekSrater 
Wolff oder Lymphoblast lvruphoider Myeloblast 
Naegeli vder Lrmphoidzelle 
| 
kleiner Lymphozyt . Myelozyt + Leukoryt 
8) Ziegler teilungsreifer Mikrolymphozyt Grosslymphozyt 


od. Myeloblast 


| + 
gewöhnlicher kleiner Lymphozyt Myelozyt 
oder kleiner Lymphozyt —teilungsirife zrosse Lymphogunie Grosslymphczyt-—» Myelozst 


Während Helly also Myelozvien und lymphadenoide Grosslymphozyten 
(Lymphoblasten) einander entgegenstellt, stellt Ziegler myeloide Grosslymphozyten 
(Mveloblasten) und vergrösserte Lymphozyien !Lymphogonien) einander gegenüber. 

Die Mutterzelle des Lymphadenoidgewebes sei nämlich lediglich eine hvper 
trophische Funktionsform des kleinen Lymphuzyten, nicht eine unreife Vorstufe ir 
plastischer Hinsicht, sondern ein teilungsreifes Wachstumsstadium (Lymphogonie', 
ähnlich wie das auch einige der oben genannten Unitarier (Grawitz, Maximow, 
Botkin, Haedicke) annehmen. 

Diese lymphadenoide Lymphogonie des teilungsfertigen hypertrophischen 
Mikrolymphozyt ist somit bei Ziegler streng zu unterscheiden von dem myele- 
blastischen Grosslymphozyt einerseits, und von dem grossen Lymphoryten Türke 
nnd Schleips. Letzterer ist, wie wir gi:ich sehen werden, zwar ebenfalls ein 
Makrolymphozyt, aber noch kein ganz reifer, sondern eine genetisch tiefer 
stehende Bildungsform; andererseits ist dieser mikrolymphozytäre Meso) ymphozvt 
doch nicht so indifferent, wie Pappenheima myelolymphoblastischer Gross) ymphv- 
zyt, sondern bereits deutlich einseitig lymphadenoid auszesprochen, wie etwa der 
makrolymphozytäre Grosslymphozyt (Lymphoblast) von Ehriich und Türk. 


3) Die Richtungen des monophyletisch überbrückten, gemässigten 
Dualismus. Sie nehmen keine direkten genetischen Beziehungen zwischen mono- 
nukleären kleinen Lymphozyten und polynukleären Leukozyten, oder kleinen ei 
kernigen Lymphozyten und grossen einkernigen Myelozyten an, sondern nur in- 
direkte, insofern als beide Differenzierungsprodukte, Lymphozyten und Leukozyten, 
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Glieder einer Parenchymzellfamilie, Abkömmlinge Einer gemeinsamen Stammtorm 
sind. Sie nehmen also eine gemeinsame, indifferente, verschieden differen- 
zierungsfähige Keimzelle für Lymphozyten und Leukozyten an, aus der sich je 
nach der zytoplastischen Natur der einwirkenden zytoplastischen Reize einerseits 
das lymphadenoide Gewebsparenchym ‚mit den Lymphozyten, andererseits die 
Myeloidzellen herleiten. Diese Keimzellen sind also bivalent und schliessen 
zweierlei Entwicklungsmöglichkeiten in sich ein. Entsprechend teilen sie mit den 
Lymphozyten den lymphoiden Iymphozytäreu Habitus und das Freisein von Oxy- 
dasen, mit den Myelozyten aber den Gehalt an proteolytischem Ferment. 

a) Die Anschauung von Türk. Abgesehen davon, dass Türk noch einen 
dritten besonderen Gewebszweig der Splenozyten (lymphoiden Leukozyten oder 
leukozytoiden Lymphozyten) annimmt, und eben die gemeinsame indifferente tiefste 
Stammzelle, steht er im übrigen ungefähr auf dem dualistischen Standpunkt Wolff, 
Schridde, Naegeli, insofern als seine indifferente Stammzelle ganz eigne, 
sonst den bekannten Leukozytenformer nicht zukommende morphologische Charaktere 
besitzt, also erst ein von ihm neu aufgestellter, zwar nicht funktionell zyto- 
genetischer (denn Lymphoidzellen hat schon Wolff angenommen), wohl aber mor- 
phologischer Begriff ist, mit besonderen, bis dahin nicht bekannten oder als Art- 
charaktere nicht erkannten eigenen Artcharakteren; dieser Umstand ermöglicht es 
ihm, aus dieser neuen indifferenten gemeinsamen Lymphoidzelle zwei bereits geweb- 
. lish spezifizierte weitere Mutterzellen hervorgehen zu lassen, ähnlich wie aus den 
Ureiersamenzellen die Spermatozyten und Ovozyten entstehen. Diese beiden neuen 
geweblich bereits einseitig veranlagten Mutterzellen, der Grosse Lymphozyt und 
der Myeloblast, besitzen alle die Kriterien und spielen dann die nämliche funk- 
tionelle Rolle, die bei den Dualisten Lymphoblasten und Myeloblasten haben. 
Türk hat also lediglich das dualistische System von Naegeli-Schridde mit 
einer eigenen neuen Lymphoidzelle monophyletisch überbrückt. 

Diese Lymphoidzelle sieht ähnlich aus wie ein Grosser Lymphozyt, ist aber, 
weil schwach basophil, angeblich kein solcher, und erst der aus ihr entstehende 
Lymphoblast gleiche dem stark basophilen Ehrlichschen Grossiymphozyten. Aus 
dem Lymphoblast (oder Grossen Lymphozyt), der sich wie Ehrlichs Grosslympho- 
zyt verhält, entwickeln sich, wie nach Türk, zuerst mittelgrosse Mikrolympho- 
zyten, sog. grosse Lymphozyten oder grössere Mikrolymphozyten (verschieden von 
Zieglers Lymphogonien), und aus diesen erst die eigentlichen reifen kleinen Lymphozyten. 

Auf. diese Weise stehen sich hier einmal ganz wie bei Naegeli-Schridde- 
Wolff Grosslymphozyten und Myeloblasten als koordinierte äquivalente Mutterzellen 
gegeniiber; dann aber weiter, ähnlich wie bei Ehrlich-Hellv, grosse Lympho- 
zyten und gekörnte einkernige, i. e. im Verhältnis zu polynukleären Leuko- 
zyten noch unreife Myelozyten. Diese letzteren grossen Lymphozvten sind 
aber bloss grössere noch nicht ganz reife Mikrolymphozyten und als solche nicht 
identisch mit den Grossen Lymphozyten oder Lymphoblasten. Diese Bedeutung 
hat der grosse Lymphozyt auch bei Schleip. 
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Aber such schon der Lymphoblast oder „Grosse“ Lymphozyt wird, wie der 
mus ihm hervorgehcnde ,grosse“ Lymphozyt (Mesolymphozyt) auf diese Weise, 
ebenso wie der Myeloblast und Myelozyt, zu einer bereits in gewissem Sinne geweb- 
lich spézifizierten Zelle; und speziell der grosse Lymphozyt ist lediglich wie bei 
Schleip ein grösserer, oft leukozytoid ausgewachsener, Lymphozyt (seil. kleiner), 
ein noch nicht ganz reifer, erst ınittelgrosser Lymphozyt. Er ist also nicht mehr 
identisch mit dem Begriffainhalt, den ‘die Bezeichnung Grossiymphozyt bei Ehr- 
lich und Pappenheim hat; es ist ein grösserer unreifer Mikrolymphozyt und 
nicht mehr Grosslymphozyt; die Charaktere des letzteren hat er bereits völlig ab- 
gestreift und die des differenzierten Lymphozyten (8. str.) angenommen, ohne 
aber völlig ausgereift zu sein; er ist noch nicht ganz reifer Mikrolymphoryt, aber 
doch schon Lymphadenoidzelle, nicht mehr Keimzentrnmazelle. Wie bei den 
Dualisten kann demnach der grosse Lymphozyt ebenso wie der Lymphoblast (Grosse 
Lymphoblast) nicht Myeloidgewebszelle oder Vorstufe von solchen sein. 

Türks System ist also im Prinzip völlig das der Dualisten, die nicht nur 
zwei streng differente reife Parenchymzellen ohne genetischen Konnex annehmen, 
d. h. einen Dualismus der Gewebe, sondern auch eine dualistische Differenzierung 
der zwei geweblichen Mutterzellen. Der einzige Unterschied ist, dass er wenigstens 
embryonaliter eine gewebsgenetische Gemeinschaft zulässt und diese differenzierten 
Mutterzellen mit seiner neuen Lymphoidzelle tiberbrückt. | 

Demgegenüber steht Pappenheim mit Helly und K. Ziegler auf dem 
Standpunkt, dass zweierlei morphologisch verschiedene lymphoide grosse Mutterzellen 
nicht existieren, sondern nur Eine Art von metroblastischen Grosslymphozyten, die jeden- 
falls myeloid ist, nach Ehrlich, Pinkus, Helly aber anscheinend auch lymphadenoid 
(obwohl Schridde und K. Ziegler letzteres bestreiten); ferner dass allerdings ein 
Dualismus der reifen Parenchymzellen besteht, aber nicht ein solcher der Mutter- 
zellen; dass also allerdiogs ein geweblicher Dualismus und zwar ein überbrückter 
anzunehmen sei, dass aber diese Eine gemeinsame Stammzelle nicht die Lymphoid- 
selle von Türk, sondern eben der lymphomyeloblastische Grosslymphozyt selbst ist, 
dass also vor dem makrolymphozytären Grosslymphozyt keine besondere eigne, 
noch tiefere himozytire Stammrundselle anzunehmen ist, und -dass die Lymphoid- 
zelle von Türk lediglich ein in Zufälligkeiten veränderter. und abweichender 
Grosslymphozyt ist (noch nicht ganz fertig entwickelt oder bereits weitere spleno- 
blastische Übergangsform zum Splenozyt). 

Ähnlich wie Türk stellt sich im Prinzip Schleip die Zellentwicklung vor. 
Auch er nimmt eine tiefste schwach basophile (breitjeibige) Stammzelle an, aus der 
„stark basophile grosse homogene Einkernige“ hervorgehen (identisch mit Ehrlichs 
Grosslympbozyten), die ihrerseits Lymphozyten und Myelozyten produzieren. Im ein- 
zelnen aber huldigt Schleip Vorstellungen, die vieles mit den Unitariern (Grawitz; 
Arnold) gemeinsam haben. 

So lässt er sogar verschieden gekürnte Leukozyten ineinander übergehen, 
speziell eosinophile Myelozyten aus Mastmyelozyten entstehen; ferner stellt er sich 
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vor, dass zwar der kleine Lymphozyt aus mittelgrossen Mikrolymphozyten (Meso- 
lymphozyten) und diese aus den makrolymphozytoiden Kinkernigen hervorgehen, 
dass aber andererseits der kleine Lympbozyt wieder zu grösseren leukozytoiden 
Lymphozyten (Splenozyten) heranwächst. 

Türk jedenfalls unterscheidet zwischen Lymphoidzelle und Myeloblast und lässt 
letzteren aus ersterer hervorgehen, während bei Wolff die Lymphoidselle mit dem 
Myeloblast von Naegeli und Schridde identisch ist. 

Während aber bei Wolff und Türk Lymphoblasten und Myeloblasten (Wolffs 
Lymphoidzelle) morphologiseh gleich sind, bemühen sieh Nägeli und Schridde, 
zwischen diesen ebensolche Unterschiede festzustellen und zu konstruieren, wie sie 
Türk zwischen seinen Lymphoidzellen and den Myelo-Lymphoblasten (Grosslympho- 
blasten) gern feststellen möchte. | 

b) Bei Pappenheim, der die Dreiteilung Türks bestehen lässt,!) ist die 
Türksche Vorstellung dahin verschoben, dass dort, wo Türk die schwach 
basophile Lymphoidzelle annimmt, Pappenheim den Grossen Lymphozyt plaziert, 
der mit Schleips homogenen Einkernigen identisch ist, wo aber Türk einen 
grossen Lymphozyten als geweblich differenzierte, dem Myelozyt gegenüber- 
stehende Zelle annimmt, hier Pappenheim leugnet, dass diese Zelle der Ehr- 
lichsche Grosslymphozyt sei, und stattdessen hier einen bloss grösseren, noch 
nicht ganz reifen Mikrolymphozyt, also Mesolymphozyten, annimmt, der dann 
seinerseits durch weitere fortgesetzte Zellteilung zum reifen fertigen Mikrolympho- 
zyten wird. Die schwach basophile Lymphoidzelle Türks, die dieser als Vor- 
stufe des stark basophilen Lymphoblast (Grosslymphozyt) ansieht, erklärt Pappen- 
heim als weitere Alterungsform des Grosslymphozyten (Übergang zur breit- 
randigeren Form), bezw. als eine unfertige Entwicklungsstufe, aber keine artlich 
besondere phylogenetisch tiefere Mutterzelle, sondern bereits oder noch als Groes- 
lympbhozyt. Sie steht nicht phylogenetisch vor dem Grossiymphozyt, wie dieser 
vor dem Mesolymphozyt, sondern allenfalls yur ontozytegenetisch wie der lymphoide 


1) Die Iymphoiden Leukozyten oder Splenosyten sind dem tinktoriellen Artcharakter 
nach als basophile spor gioplastisch ungekörnte Zellen mit Asurkürnung den Iymphadenoiden 
Lymphozyten nahestehend, andererseits verhalten sie sich wie ungekörnte Myelozyten, sind 
wohl auch myeloider Umwandlung und u. U. der Körnchenproduktion fähig, produzieren als 
myelopotente Elemente proteolytisches Ferment (daher auch Übergangszellen gelegentlich als 
mit spärlichen Körnchen bestäubt beschrieben werden). Sie nehmen also eine Zwitterstellu 
ein, womit übereinstimmt, dass sie (wie die durch iferstion entstehenden [indifferenten 
kleinen Lymphozyten) sowohl in Keimzentren wie Myelidgewebe und Splenoidgewebe 

ebildet werden. Sie verhalten rich in dieser Hinsieht wie die zwittrigen ubiquitären in- 
Fiterenten Grosslymphozyten selbst, als deren einfache Alterungsform sie gewissermassen 

iten können; zu Splenozyteu werden diese, wenn sie sich nicht zu L phoryten oder 

yelozyten differenzieren; d. h. wenn sie nicht granulieren, und auch nicht Körner produ- 
zieren, 80 werden sie su wavollkommenen, ungekörnten Myelozyten oder Splenozyten. 
Dass die lymphoiden Splenosyten oder leukozytoidenLymphozyten ein Zell- 
sweig für sich sind und mit den anderen einkernigen ungekörnten kleinen 
Zellen nur diese Ausserlichkeit teilen, geht u.a. daraus hervor, dass beim 
Meerschweinchen nur die grossen Mononukleären, nicht aber die kleinen 
und grossen LymphozytenKurloffsche EinschlusskSrper oder Sekretvakuolen 
führen. | 
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Myeloblast vor dem Myelozyten, d. h. als unfertiger ausgebildeter Grosslymphozyt, 
aber bereits als Grosslymphozyt. 

Dagegen wo Türks gemeinschaftliche indifferente lymphomyeloblastische un- 
reife schwach basophile Lymphoidzelle steht, dorthin versetzt Pappenheim den 
Ehrlichschen Grosslymphozyt, sieht in ihm also die gemeinschaftliche Stammform 
der myeloiden und lymphadenoiden Zellreihe. Pappenheims indifferenter Gross 
lymphozyt ist morphologisch Ehrlichs Grosser Lymphozyt, der grosse Lymphozyt 


Türk schwach basophile Lymphoidzelle 
| 


| 
grosslymphozytiirer stark baxophiler Lympho-; makrolyınphozyto:d-r 
blast®) (Iymphadenoide Keimzentruniszelle) | Myeloblast !) 
| N 


v ù 
grosser Lymphozyt, Splenozyt Myelozyt 


== grosser unreifer Mikrolymphozyt 


‘Lymphozyt  Ühergangazelle Myeluzyttochterzelle 


Pappenheim lymphomyeloblastischer stark basophiler makrolympbozytärer 
Grosslymphozyt (od. homogene Einkernige von Schlein) 
⸗ N 
/ x 
\ 
gréssercr Lymphozyt oder Mesulymphozyt Mvelozvt 
Jymphoider Leukozyt ; 
+ Leukozyt 
lymphoider Ubergangszellen 


Mikrolymphozyt 
von Türk und Schleip ist aber bloss ein grösserer Mikrolymphuzyt, noch nicht 
ganz reifer Einkerniger Lymphozyt, à, h. also bereits Mikrolymphozyt, oder bei 
Schleip ein hypertrophisch zum Splenozyten ausgewachsener Mikrolymphozyt. 

Er rückt den Grossen Lymphozyten von der Stelle einer bereits differen- 
zierten Zelle, die er bei Türk innehat, als Grossen Lymphozyten weiter rückwärts 
zu einer ganz indifferenten multipotenten Stammtorm, setzt ihn an die Stelle der 
sogenannten indifferenten Lymphoidzelle Türks und identifiziert ibn mit Schleips 
homogener Einkernigen. 

Dagegen die Rolle, die Tiirk dem grossen Lymphozyten zugewiesen hatte, 
wird jetzt, äbnlich wie bei Schleip und Ziegler, einem bloss grösseren, noch nicht 
ganz kleinen und halbreifen Lymphozyten zugeteilt. 

Hierin, indem er den Grosslymphozyten jeden lympbadenoiden Charakters 
entkleidet, huldigt Pappenheim nur formal, der Nomenklatur nach, der einseitig 
unitarischen Anschauung, insofern als die Splenozylen aus Lymphozyten hervur- 
gehen lässt, aber nicht aus eigentlichen Iymphadenoiden I,ymphozrten, sondern aus 


T) Diese beiden Zellen ist Türk allenfalls geneigt, wie er in der mit l’appenheim 
gehabten Polemik (Fol. haemat. II. 8. 231-- 247) „ustührte, in Finen gemeinsamen makro- 
lymphozytoiden Lymphonyeloblasten zusammerzulegen. 


— 595 — 


den indifferenten sog. Grosslymphozyten; im Prinzip aber folgt er der dualistisch 
monophyletischen Anschauung, d. h. er nimmt nur einen Dualismus der differen- 
zierten Parenchymzellen an, nicht auch einen solchen der Stammzellen. Während 
Türk nur formell unitarisch, im Prinzip aber strenger dualistisch auch zwischen 
Lywmphoblasten und Myeloblasten (Naegeli, Schridde), ferner zwischen grossen 
Lymphozyten und Myelozyten (Ehrlich, Helly) unterscheidet, zwischen denen 
kein direkter Konnex besteht, den großen Lymphozyten bereits als geweblich 
spezifizierte Zelle ansieht,ebenso wie den Myelozyten, also auch Dualismus der 
Stammleukozytenformen annimmt, leitet Pappenheim auch den Myelozyten von 
dem Grossen Lymphozyten ab und identifiziert diesen letzteren, und legt ihn 
zusammen mit dem sogenannten Myeloblasten, und vereinigt beide zu einer ge- 
meinsamen Mutterzelle. | 

Alle diese verschiedenen Richtungen unterscheiden sich somit vor allem nach 
der Rolle, dem Begriffsinhalt, den sie dem Grosslymphozyten beilegen, d. h. ob sie 
in dem Grosslymphozyten selbst eine indifferente geweblich charakter- und farblose 
lymphomyeloblastisch bivalente Zelle sehen (Pappenheim) oder ihn als eine bereits 
geweblich spezifizierte (lymphadenoide nur lymphoblastische — Ehrlich, Pinkus, 
Helly, Wolff, Schridde; oder myeloide nur myeloblastische — K. Ziegler) 
Zelle betrachten, die neben sich eine entsprechende einseitig differenzierte Stamm- 
zelle des anderen zytoblastischen Gewebsparenchyms voraussetzt, und womöglich 
hinter bzw. vor sich noch eine eigene tiefer stehende indifferente Vorstufe, die 
Lymphoidzelle (Türk) besitzt. 

Nach der streng dualistischen Ansicht (Schridde, Naegeli, Wolff) haben 
die als Mutterzellen aufgefassten Gebilde, die unreife Lymphadenoidzelle, der Gross- 
lyı.phozyt, und die unreife Myeloidzelle, der lymphoide Myeloblast [oder je nachdem 
auch der gekörnte Myelosyt (Ehrlich, Pinkus, Helly)] keine besonderen 
eigenen, geschweige denn gemeinschaftlichen Vorstafen. 

Auch Pappenheim legt ihr eine solche nicht mehr za. Pappenheim ist 
wie Türk und z. T. Schleip Anhänger der Ansicht vom monophyletisch über- 
brückten Dualismus; im Gegensatz zu Türk sieht er aber nicht in einer schwach 
basophilen Lymphoidzelle, sondern in dem stark basophilen Grosslymphozyten selbst 
die bereits einfachste und tiefste Vorstufe, 

Wir führte. an, dass Pappenheim wesentliche morphologische Unter- 
schiede schon zwischen den lymphadenoiden Lymphoblasten (Grosslymphozyten) und 
Myeloblasten von Naegeli, Schridde, Mosse nicht anzuerkennen vermochte; er 
fand nämlich Zellen, die in einer Hinsicht nach Naegeli Lymphoblasten, in anderer 
nach Schridde Myeloblasten waren, Myeloblastea mit breitem schwach basophilem 
Rand und auch Lymphoblasten mit ebensolchem breitem schwach basophilem Rand, 
oder Lymphoblasten bei akuter lympbadenomatiser Leukämie mit gelegentlich 
vier, und im Kaninchenknochenmark Myeloblasten mit durchweg zwei Nukleolen, 
d. b. Lymphoblasten mit Myeloblastenkern und Myeloblasten mit Lymphoblasten- 
kern, — Neuerdings konnte er sogar feststellen, dass auch sicher 
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polynukleoläre Myeloblasten bei akuter und chronischer. myeloider 
Leukämie Azurgranula führen, wie die lymphadenoiden Grosslympho- 
zyten und Lymphozyten. 

Auch Türk hat in seiner Polemik mit Pappenheim zugegeben, dass er 
darchgreifende Unterschiede zwischen Lymphoblasten und Myeloblasten nicht mehr 
aufrechtzuerhalten imstande sei. Ebensowenig konnte aber Pappenheim die 
Unterschiede, die Türk zwischen seiner Lymphoidzelle und den lymphomyeloblasti- 
schen Grosslymphozyten anführt, als stichhaltigen phylogenetischen Artunterschied 
anerkernen (IV. Mischfall). 

Somit nehmen die beiden Ansichten des überbrückten Dualismus eine gemein- 
schaftliche Vorstufe der schon ganz oder teilweise differenzierten Myeloid- und 
Lymphadenoidzellen an, sei es dass sie dieselbe in einer Lymphoidzelle suchen, 
aus der erst der Grosslymphozyt hervorgeht [Türk,!)], oder in dem Grosslympho- 
zyten selbst (Schleip, Pappenheim).*) 

Der strenge Dualismus opponiert nicht nur die reifen Parenchymzellen, 
sondern auch die Gewebsmutterzellen einander, sei es, dass er diese als morpho- 
logisch indifferente, aber bereits geweblich funktionell spezifizierte Zellgebilde an- 
sieht oder als bereits auch morphologisch differenzierte Gebilde. So stellt Ehrlich- 
Helly-Pinkas dem ungekörnten lymphadenoiden Grosslymphosyt den gekörnten 
Myelozyt entgegen, Schridde und A. Wolff dem lymphadenoiden Grosslymphozyt 
den myeloiden Myeloblast. Der überbrückte Dualismus hingegen setzt dagegen 
erst die geweblichen Differenzierungsprodukte einander gegenüber (Pappenheim: 
grosser Lymphozyt— Myelozyt), nimmt aber eine gemeinsame Stammeelle an, die 
bei Türk eine vom Ehrlichschen Grossen Lymphozyten unterscheidbare besondere 
Lymphoidzelle ist, bei Pappenheim aber eben dieser Ebrlichsche Gross- 
lymphozyt selbst. 

Wie die Grosslymphozyten als gemeinsame Stammzellen von Lymphozytea 
und Granulozyten, so nehmen auch die Splenozyten zwischen Lymphozyten und 
Myelozyten eine eigene Zwischenstellung ein, als eine besondere dritte Eatwick- 
lungsform der Stammzelle, die weiter getührt hat als zum Lymphozyten, aber 
nicht so weit als zum Myelozyten. Es sind Zellen, gross wie Myelozyten, aber 
. lymphoid wie Lymphozyten. 

Wegen dieser Mittel- und Zwitterstellang der Splenozyten oder lymphoiden 
Leukozyten sind sie von den Daalisten bald za den Lymphozyten (Ferrata), bald 
zu den Lenkozyten (Ehrlich) gestellt worden,; und viele Unitarier, wie namentlich 


stark basophiler 
1) schwach Grosser Lymphozyt + grosser Lymphozyt. 





basophile” Lymphoblast, Keimzentrumszelle 
Lymphoidzelle 
Myeloblast — > Myelozyt. 


) stark basophiler rosser Lymphozyt. 
Iymphompelobiastischer | 
Grosslymphoszyt Myelosyt. 
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Grawits, sehen in ihnen und speziell in ihren polymorphkernigen Alterungs- 
formen (Übergangszellen) mit Ehrlich die direkten Vorstufen des polynukleären 
Leukozyten, bzw. also die Zwischen- und Übergangsstufen in der einsinnigen 
Entwicklungsrichtung vom Lymphozyten zum polynukleären Leukozyten. Die 
schematische Anordnung, die Türk ihnen gibt, und der wir uns voll anschliessen, 
als eines eigenen dritten Entwicklungszweiges der Stammzellen, trägt dieser 
Mittel- und Zwitterstellung aber ebenfalls voll Rechnung, Wie die allen drei 
Entwicklungszweigen gemeinschaftliche grossiymphozytäre Stamme 
zelle, die tinktiorell und morphologisch (Azurgranulation auch als 
Myeloblast) ein Lymphozyt, physiologisch chemisch ein Myelozyt ist, 
ebenso ist auch der Splenozyt und die polymorphkernige Übergangs- 
zelle nach dem lymphoiden Artcharakter (mit Asurgranuletion) dem 
Lymphozyten nahestehend, durch Myelopotenz und protolytisches 
Ferment aber dem Leukozyten. 


Das wesentliche Prinzip der monogenetischen und polygenetisch-dualistischen 
Ansichten ist somit vor allem des, dass die mehr monopbyletisch denkenden An- 
schauungen die Metaplasie der hämatopoetischen Gewebe durch Annahme einer 
direkten intraparenchymatischen echten Zellmetaplasie der plarivalenten Keimzellen 
(nach Entdifferenzierung der reifen Parenchymzellen zu Keimzellen), durch direkte 
aberrante Zelldifferenzierung derselben erklären, während die mehr oder weniger 
dualistischen Ansichten Metaplasie nur durch substitative Verdrängung durch ein 
das erste in der Zeliproliferation und Wucherung überlanfendes ablösendes zweites 
Gewebe, also durch Uberwncherung erklären wollen. 


Diese Theorien leugnen, dass es postembryonal noch indifferente quasi embryo- 
nale Zeilen im Organismus gäbe. Alles sei bereits streng spezifisch und höher 
differenziert wie zu embryonalen Zeiten, auch die Mutterzellen. 


Dem ist entgegenzuhalten, dass auch sonst postembryenal autozelluläre 
Transformationen vorkommen. So wird Schleimbaut(Drüsen)epithel zu Deck- und 
Hornepithel, Platten- zu Zylinderepithel. Ja sogar die Urgeschlechtszellen wechseln 
u. U. bei entapreehenden epigenctischen Reizen bei völligem morphologischen Gleich- 
bleiben die Funktion und produzieren aus sich statt Ovula, wie vorher, . jetzt 
Spermien. Aus Ureiern sind Ursamenzellen geworden. Wie aber die Myelozyten 
in gewissem Sinne trotz funktioneller Aquivalenz morphologisch höher differenziert 
sind wie die Lymphozyten, so sind es auch in gewissem Sinne die Spermien 
gegenüber den reifen Ovula, | 

Dabei soll durchaus zugestanden sein, dass die unreifen Zeilen nicht dauernd 
während des postembryonalen Lebens den gleichen Habitus zeigen wie embryonal, 
sondern gewisse eigene Entwicklungen, wenn auch nicht direkt Beifungen durch- 
"zumachen haben. | 
Die Megaloblasten des Erwachsenen sind andere wie die des Embryo. Auch 
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die Ursamenzellen des Erwachsenen sind andere als die des Embryo. (Doch schon 
beim Weibe dürften die Ureier noch dieselben embryonalen Gebilde sein.) Auch post- 
embryonal entstehen immer neue Ursamenzellen und Megaloblasten, wenn ein Teil 
der alten za Erythrozyten und Spermien verbrancht ist; aber die neuen Sperma- 
togonien und Myeloblasten, welche bei zunehmendem Alter und den sich ändernden 
Ervährungs- und Lebenebedingungen entstehen, ändern zugleich mit den neuen 
Lebensbedingungen epigenetisch ihren Habitus. Immerhin bleiben sie doch funsk- 
tionell die gleichen gleichmässig tief stehenden indiferenteren Zellen 
der niederen Erhaltangsetufe, Zellgebilde, die noch verschiedenste andere 
Zellen aus sich hervorgehen lassen (Spermatozyten, Spermatiden, aus dem partheno- 
genetischen Ovulam sogar alle möglichen somatischen Zellen). 

Mit zunebmender Reife und Ausbildung des Gesamtorganismus bilden sich 
oft auch die entsprechenden Vorstufen und Stammzelleu mehr aus. Die postembryo- 
nalen Spermatogonien, Meguloblasten und Grosslymphozyten sind wohl in Akzessoren 
bereits weiter differenziert, kleiner und weniger labil als die embryonalen, obne 
aber den morphologischen Wert der embryonalen Normoblasten, Spermatozyten etc. 
erreicht zu haben — aber in seiner Gesamtheit, im Prinzip bleib: das Rela- 
tionsverhältnis, die gegenseitige funktionelle Beziehung der unreifen und reifen 
Zellen völlig gewahrt. D. h. es gibt auch postembryonal ebenso indifferente Vor- 
stufen, die in ganz der gleichen Weise wie die embryonalen Zellen 
Lymphozyten und Myelozyten aus sich hervorgehen lassen; morphologisch mögen 
die pustembryonalen Keimzellen etwas verschieden sein von den embryonalen, funk- 
tionell haben sie denselben Wert der Indifferenz behalten. 

Wie die strenge Richtung der Lehre des mosaikartigen Ausschachtelungs- 
evolutionismus, des Präformismus and Determinismus nicht ohne Widersprach bleiben 
konnte, so wenig ist es berechtigt, überall postembryonal strengste Differenzierungen 
sehen zu wollen, und aus Scheu vor embryonaler Indifferenz lieber „anaplastische 
Entdifferenzierung“ dieser anzenommenen postembryonalen Differenzierungen, sowie 
„Rückschläge ine Embryonale“ zur Erkläruug des Auftretens vermehrter embryo- 
naler Zellen mit vermehrter Wachstumsenergie anzunehmen. Solange hicht wirklich 
durchgreifendere einheitlicher anerkannte morphologische Unterschiede zwischen 
Lymphoblasten und Myeloblasten nachgewiesen sind als bisher!), solange muss ich 
für meine Person die mesenchymatischen Grosslymphozyten selbst für indifferente. 
gleichsam embryonale Saxersche Zellen halten, die, unter gewissen epigenetischen 
Umständen ihre embryonale Wachstums- und Fortpflanzungsenergie, aber auch ihre 
embryonale Umwandlungsfähigkeit wieder erlangen und wieder ausüben. Diese 
Wacherung ist nicht die Folge einer postembryvaal erst erworbenen zufällig irgendwie 


1) Schultze. Vesprémy: Lymphobiasten schmairandig stark basophil, Myeloblasten 
breitrandig schwach basophil, Türk Lymphoidzellen schwach basophil schmalrandig, Gross- 
lymphozyt stark basophil schmalrandig, Naegeli-Myeloblast stark basophil 3—4 Nukleolen. 
Grosslymphozyt schwach basophil 1--2 Nukleolen, Schridde-Myeloblasten 1—4 Nukleoien 
stark bovophil, keine Altmann-Granula, Lymphoblast 1--6 Nukleolen schwach basophil 
mit Altmann-Granula. 
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zustande gekommenen embryoiden Indifferenz (anaplastischer Riickschlag ins Em- 
bryonale), oder ihrer Lösung aus dem geweblichen Zusammenhang, wie Ribbert 
annimmt, sondern die epigenetische Folge ganz bestimmter pathologischer, direkt 
karyotaktischer zellbildender Reizung. Die Zusammenhangslösung, Abstossung und 
Ausschwemmung, die ja nur bei Leukämie, nicht bei der sonst wesensgleichen 
Pseudoleukämie anftritt, ist erst die Folge, nicht die Ursache dieser Wucherung; 
und übırbaupt wirkt nicht der einfach in vegetative Zellwucherung geratende, im 
fibrigen aber durchaus normale Grosslymphozyt und Myelozyt, sondern nur die 
anaplastisch degenerierte auch chemisch abgeänderte und entdifferenzierte Ge- 
schwulstzelle als Parasit. Bei der Leukämie, wo der Prozess elektiv auf das 
hämatopoetische Gewebe beschränkt ist, handelt es sich nicht um metastatische 
Transplantation und kolonisierende Verschlerpung der wuchernden Zellen, sondern 
des Wucherung auslösenden Reizes, und weder die reifen noch die unreifen nor- 
malen Leukozyten (Haedicke) sind bei einfach hyperplastischer Reizung Para- 
sıten des menschlichen Körpers, 

Dieses ist erst der Fall, wenn die aas dem Mutterboden in sekundäres Ge- 
webe verpflanzte Zelle unter geschwulstbildenden Reizen krankhafter Ernährung 
anaplastisch degeneriert ist. Nicht die unreife Zelle des rete Malpighi, sondern 
die entdifferenzierte Krebszelle ist ein geschwulstbildender Parasit. 

Wie bei der Lehre von den Geschwiilsten, so ist auch bei den Primärhyper- 
plasien der hämatopoetischen Gewebe die Lehre von der Übertragbarkeit und Weiter- 
verbreitung der wuchernden Zellen, die Lehre von den Metastasen und Meta- 
plasien, der Transpiantation und Kolonisation auseinander zu halten von der Lebre 
der Ursache und ersten Entstehung der Geschwulstbildung und Hyperplasie. Die 
Ribbertsche neue Hypothess verwechselt aber Ursache und Wirkung; indem sie 
in der geweblichen Zusammenhangslösung die Ursache der pathogenetischen Propa- 
gation der Weiterverbreitung des Zellparasiten sieht, vergisst sie, dass diese 
erst die Folge einer vorangehenden ersten, also noch zu erklärenden Entstehung der 
Hyperplasie ist. Die blosse Lösung aus dem geweblichen Zusammenhang einer 
selbst indifferenten Zelle mit embryonalem Bildungstrieb, wie es der Grosslympho- 
zyt ist, ist aber allein keine Ursache einer fortgesetzten progredienten Hyperplasie. 
Eher dürfte eine Lösung aus funktionellem Zusammenhang und Abhängigkeits- 
verhältnis in diesem Sinne in Betracht kommen; dass aber auch die hierher- 
gehörige Ansicht von Ziegler, die an Türks Theorien von dem vikariirenden 
Verhältnis der zwei retikulären Gewebesysteme anknüpft, in der vom Autor ge- 
pidgten Form nicht allumfassend alle Erfahrungen erklärt, habe ich ebenfalls zu 
zeigen versucht. Immerhin sind und in in dieser Richtung die Entstehungen 
der Hyperplasien und ihrer metastatischen heterotopen Metaplasien nur zu er- 
klären, bei Ablehnung des strengen Dualismus und bei Annahme einer gemein- 
samen indifferenten quasi embryonalen Stammzelle, wie das ja auch Türk tut 
(cf. seinen IV. Mischfall). Sollte es sich heransstellen, dass diese gemeinsame 
Staminzelle nicht die schwach basophile Lymphoidzelle, sondern Ehrlichs Gross- 
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lymphozyt ist, und gelingt es, mit dieser monophyletischen Theerie die Er- 
scheinungen der Metaplasie als lokal-aatochthone zu deuten, wie dies z. B. auch 
Meyer-Heinicke tun, d. h. die Erscheinungen der Metaplasie im Sinne der mono 
phyletisch-überbrückt-dualistischen Theorie za deuten, so würde das die Ansicht 
sein, die wir in den vorliegenden Zellen begründet und vertreten haben. 
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1) Es bestand mässiger Milztumor. Blut: rote 256000, weisse 10600, medulläre 
atypisch myeloide akute Pseudoleukanämie. 
Polynukleire sLeukozyten 43 Proz. | grosse mononukleäre Leukozyten. 


a und eMyelozyten 13 , | Megaloblasten. 
Kleine Lymphozyten 85 , | Reizungszellen. 
Grosse Lymphozyten 5 also lienal 


» . 

Milstumor-Drüsenschwellung, rote 1570000, weisse 41000. 

Biute fanden sich Lymphosyten, « und eLeukosyten und Myelozyten, weich 
letztere. prosentnal zunehmen. Mastzellen fehlen, «Leukozyten nehmen ab. Also lienal- 
medulläre, atypisch myeloide Subleukämie. | 

. 8) Keine Milz-, keine Drüsenschwellung. Rote 960000. 

Grosse mononukleäre leukozyteide Lymphoidzellen 90 Proz., vereinzelte eosino- 

phile Myelozyten. ; 
| 4) Der erste Fall akut und wesentlich grosszellig, der zweite chronisch, aus medul- 
lärer Pseudoleukämie hervorgehond, überwiegend kleinzellig. 

5) eMyelozyten 1 Proz., «Myelozyten 0,4, aLeukozyten 0,2, Mastzellen 0,1, eLeuko- 
syten 3, kleine Lvmphozyten 6, grosse Lymphoidzellen 72, grosse Lymphoidgellen mit 
Körnchen (Pappenheuns Promyelozyten) 16. „Eine indifferente Lymphoidzelle des Knochen- 
marks ist von einem Lympbozyten (morphologisch [Autor]) zumeist zu trennen (pag. 32 
8. A)“ Die in Wolffs Falı von Lymphoidsellleukämie „auftretenden ‚grossen Lymphozyten‘ 
zeigen in wesentlichen Punkten Abweichungen von dem Verhalten normaler Lymphozyten, 
weshalb sie als Entwickelungsstufen von Lymphoidzellen, nicht ala echte grosse Lympho- 
syten angesehen wurden.“ (pag. 83 8. A.) 
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Veszprémy, Beiträge zur Histologie der sog. „akuten Leukämie“. Virch. Arch, CLXXKIV, 
1906. (cfr. besonders pag. 244—248.)*) 


1) Zum Verständnis der Riesenzellembolie in Leber, Milz, Nieren vergleiche 
M. Askanazy, Ueber extrauterine Bildung von Blutzellen in der Leber«). Ver- 

handl. der Dtsch. pathol. Gesellsch. 1904. I pag. 58 u. 61. 

E. Meyer und A. Heineke, Ueber Blutbildung in Milz und Leber bei schweren 

Anämienb). Verhandl. d. Dtsch. pathol. Gesellsch. 1905. pag. 224 
H. Sehridde, Ueber extravaskulire Bilutbildung bei angeborener Lympho- 

zythimie (und kongenitaler Syphilis [?]). Verhandl. d. Dtsch. pathol. 

‘ Gesellsch. 1906. pag. 220. 

8) Karzinomatöse Knochenmarksatrophie mit Anämie, ferner lienal-medulläre Pseudo- 
leukanämie (mit Milztumor und Osteosklerose). Rote 2 Mill, weisse 14000. 
Kleine und grosse Lymphozyten 52 Proz., Eosinophile 13 Proz. 

In den Lebercapillaren selbst myeloide Stellen mit Myelozyten und 
Riesenzellen). 

Maximoff fand bei experimenteller Ossifikation der Niere Myelozyten 
zuerst innerhalb der Gefisse, aber daselbst lokal entstanden aus den kleinen 
Lymphoidzellen zu vergrösserten Lymphozyten in der Reaktionszone des verkalkten 

wobes. 

b) In der Leber awei Typen myeloider Zellenbäufung. 

1. Zwischen den Leberbäikchen innerhalb der Capillaren (mononukleäre Lym- 
phoidzellen und sMyelosyten). 
2. Im periportalen Gewebe grosse mononukleäre plasmareiche Zellen und « Myelo- 


zyten. 
*) Starker Milztumor: rot 3450000, weiss 16000. Riesenzellen in Leber und Milz. 
Kleine Lymphozyten 20 Proz., grosse Lymphoidsellen 56, s Myelozyten 7, 
sLeukozyten 16, inophile 0,4, Mastzellen 0,4, also atypisch myeloide Form 
mit Prävalenz der grossen Lymphoidzellen. 
3) Hier bestand folgender teils an den Fall Jentsch, teils an den Fall Michaelis er- 
innernder Blutbefund: Rot 4000000, Weiss 25—40000. 
po 181 89,6 Proz. | Leber, Mils, Drüsen geschwollen. 
Eosinophile, polymorph 28 38 , | In Leber, Milz und Nieren Myeloplaxen, 
innerhalb von Capillaren*) 
Mastzellen 5 , In Lymphdrüsen keins difiuse Hyperplasie, 
Trennung von Follikeln und Strängen. 
grosse Lymphozyten at 76 also gemischtzellige Subleukämie, lineal-medulläre 
kleine Lymphozyten 32 on Pseudoleukämie mit Riesenzellen. 
y Akuter Verlauf, geringe Drüsen- und Milzschwellungen. Bot 724000, weiss 10 bis 
. Grosse Lymphozyten 76 Proz., kleiner Lymphozyten 20, a u. eLeukozyten 10, Mast- 
zellen fehlen (akute Iymphatisch-medulläre myeloide Subleukanämie. Das Exanthem war 


urpara, 

5) Leber-, Milzschwellung, grosse leukozytoide Ungranulierte 68 Proz., kleine 18, 

Srliche Myeloxyten, keine Mastzellen. In Leber, Milz, Nieren Riesenkernzellen in den 
Gefässen. Die normale Drüsenstruktur erhalten, doch ebenfalls Myeloplaxen. 

6) Milz und Drüsen vergrissert. Die Drüsen sind grosszellig metaplasiert, 
deagleichen die Milz. In beiden finden sich Riesenzellen. In der Leber ebenfalls grosse 
leukozytoide Lymphoidzellen und spärliche Riesenzellen. 
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W. ne En Beitrag zur Kcnntais der akuten Leukämie. Zieglers Beitr, XXXIX. 
| 1906. 
A. Pietrowski, Zur lympbatischen Leukämie. Ztschr. f. Heilk. 1906. 
Lucksch, Zur lymphatisch - -n Leukämie. Fol. haem. III. 1906. 
Oswald Moritz, Ueber akute Pseudoleukämie. Petersb. med. Wochenschr. 1906. 
) Keine Keimzentren. Infiltrate von myeloblestischen leukozytoiden Lympheid- 
zellen. Riesenphagozyten. Hautblutuugen. 


Druckfehler. 


Abgesehen von sonstigen kleinen Druckfehlern, die dadurch entstanden und steber 
geblieben sind, dass kleine Zusätze in die letzte Revision nicht mehr nochmals korr. giert 
und revidiert werden konnten; 

lies Heft II S. 189 Anmerkung Zeile 1 Kröten statt Krähen. 
» Ul S. 366 n Ureier „ Urniere. 


Referate. 


Varia. 


662) CO. Benda, Zur Levaditifärbung derSpirochaete pallida. Berlin. klin. Wochen- 
schrift 1907, Nr. 15/16. 


Die Methoden der Anilinfärbung und Ultraviolettpbotogramme sind in ihrem augen- 
blicklichen Zustande nicht geeignet, der trefflichen Levaditimethode Konkurrenz zu machen, 
welche bei positivem Ausfall alles Wünschenswerte leistet. Benda ist es gelungen, an 
den Stellen grosser Anhäufungen von Levaditspirochäten, wie sie in den kongenitalen . 
Lebergummosen vorkommen, diese Silberhaufen mit besonderen Gebilden in nicht 
versilberten Schnitten innerhalb identischer Gewebsveränderungen zu iden- 
tifizieren. Er hat ferner erwiesen, dass diese Haufen auch in nicht versülberten Schnitten 
aus einem Filz feinster Fasern bestehen, welche sich durch Kaliber, Form, Anordnung, 
Farbaffinität von jedem bekannten normalen oder pathologischen Gewebsbestandteil unter- 
scheiden. Das tinktorielle Verhalten der Gesamthaufen gegen Anilinfarben und speziell 
gegen die Giemsafärbung entspricht durchaus dem von bakteriellen Parasiten und sogar 
dem der Spirochaeta pallida. Er hat ferner Audeutungen gefunden, dass dic Einzelexem- 
plare Spirochaeta pallida sein können. Anzuschliessen ist, dass sie einem anderen Parasiten 
entsprechen. 

Die Beobachtungen, welche eher von einem gegen als für die Spirochäte befangeuen 
Standpunkt aus unternommen wurden, haben den Beweis erbracht, dass das von bestimmter 
Seite gegen ihre zurzeit wichtigste Darstellungsmetbode der Versilberung gesäte Misstrauen 
durchaus ungerechtfertigt ist. Benda ist überzeugt, dass kein normaler oder pathologischer 
Gewebsbestandteil als das Substrat der Silberspiralen zu erkennen ist, dass sich dagegen 
auf die mannigfaltigste Weise ihre Identität mit den in Abstrichpräparaten der syphi- 
litischen Produkte aufgefundenen Spirochäten nachweisen lässt. Auch die wesentlichsten 
von Schaudinon und Hoffmann an den Abstrichen gefundenen Artmerkmale der Spirochaeta 
pallida lassen sich an den versilberten Schnittpräparaten feststellen. Die bei kongenitaler 
Lues erhobenen Befunde liefern keinen Anhaltspunkt, um diesen Artmerkmalen für den 
bei der Lues gefundenen Parasiten eine fundamentale Bedeutung abzusprechen. 

v. Boltensteru (Berlin). 


663) G. Giemsa, Beitrag zur Färbung der Spirochacta pallida (Schaudinn) in 
Anstrichpräparaten (Aus dem Institut für Schiffs- und Tropenhygiene in Hamburg). 
Deutsche med. Wochenschr. 1907, Nr. 17. 


Verf. weist auf einige Eigenschaften der von ihm angegebenen Farblösung hin und 
betont, dass für das Gelingen der Färbung ausserordentlich wichtig ist, alles zu vermeiden, 
was ein zu frühes Ausfallen des Azureosins aus der wässerigen Lösung fördern kann, 
nämlich eine allzu starke Übersättigung der Lösung, welche durch Hineintröpfeln von zu 
vielem Farbstoff zum Wasser bedingt wird, eine Anregung zur Fällung durch Niederschläge, 
welche entweder am Mischzylinder oder an Deckglashaltern festhaften, und übermässiges 
Schütteln des wässerigen Farbstoffgemisches. Die von ihm angegebene Anzahl von 
Tropfen (3) darf nicht überschritten werden. Der Niederschlag fällt nicht nur früher aus, 
sondern die gleichzeitig in zu grosser Quantität hinzugefügten Lösungsmittel sind für die 
Färbung nachteilig. Für die Herstellung der wässerigen Farbstoffmischung dürfen nur 
reine Mischgefässe genommen werden, an deren inneren Wandungen keine Farbstoffnieder- 
schläge haften. Zum Reinigen ist nach jedesmaliger Benutzung destilliertes Wasser eventuell 
nach vorheriger Lösung der Niederschläge mit einigen Tropfen Alkohol zu verwenden, die 
geringste Spur von Säure aber zu vermeiden. 
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Zur Herstellung des wässerigen Farbgeiniscics verwende man nur Mischzylinder 
von genügender Weite (3m lichter Durchmesser). damit die Farbstammlösung unter mög- 
lichst gelindem Umschwenken schnell und gleichmässig im Wasser sich verteilt. Maz 
schwenke das (jefäss bereits um, während man Farbstoff hineiuträufelt. Jedes unnötige 
Schütteln ist unbedingt zu vermeiden. Ganz besonders notwendig ist, dass das wässerige 
Farbgemisch nach seiner Fertigstellung unverzüglich auf das Präparat gegossen wird. 

v. Boltenstern (Berlin). 


664) Georg Behmerl, Die Färbung der Spirochaeta pallida im Schnittpräparat 
nach Giemsa. (Aus dem Pathol. Inst. des Stadtkrankenh. zu Dresden.) Deutsch. med. 
Wochenschr. 1907. No. 22. | 

Verf. beschreibt das Färbeverfahren folgenderinassen. Man fixiert in 4 proz. Formalis- 
lösung, fertigt möglichst dünne Gewebsschnitte von dem nicht ausgewässerten Material 
an, fängt sie in destilliertem Wasser oder Formalin auf und färbt nach Giemsa. Bei 
Herstellung der Farblösung sind besondere Vorsichtsmassregeln geboten. Die Schalen für 
die Färbung müssen peinlich sauber gereinigt werden. In sie bringt man die zur Ver- 
dünnung der Giemsalisung nitige Menge destillierten Wassers, überträgt ‘in dieses die 
Schnitte mit gut gereinigter, frisch ausgeglühter Glasnadel und tropft die zur Färbung 
nötige Menge des Giemsafarbstoffes zu und zwar genau je einen Tropfen auf je 1 ccm 
Wasser. Durch vorsichtiges Umschwenken verteilt man den Farbstoff gleichmässig und 
breitet die Schnitte möglichst gut mit Glasnadeln aus. Nach etwa einer halben Stunde 
überträgt man die Schnitte in eine frisch hergestellte Farblotte und lässt sie darin min- 
destens fünf Stunden. Längeres Färben (12—24 Stunden) ist von grossem Vorteil. Die 
Färbekraft der verdünnten Giemsalösung erlischt keineswegs so rasch wie vielfach ange- 
geben wird. Nach genügender Färbung müssen die Schnitte einen tiefdunkelrot-violett- 
blauen Farbenton zeigen. Sie werden nun direkt nach kurzem Abspülen in destilliertem 
Wasser in eine konzentrierte Lösung von Kalialaun übertragen in welcher sofort aus ihnen 
hellblaue Farbstoffwolken sich ablösen. Zur nötigen Differenzierung genügt ein kurzer 
Aufenthalt in der Alaunlösung. Längere Behandlung mit Alaun scheint weder viel zu 
schaden noch zu nützen. Dann bringt man die Schnitte in destilliertes Wasser, in welchem 
meist ebenfalls Farbstoffwolken abgegeben werden. Durch zu langen Aufenthalt im Wasser 
scheint eine Schädigung der Spirochätenfärbung einzutreten. Nun folgt das Übertragen 
auf den Objektträger und Einschluss in Glyzeringelatine, Zedernholzöl oder in neutralem 
Kanadabalsam. 

Die Methode scheint nur an Matcrial von luetischen Neugeborenen zu gelingen, 
welches in F.:"malin fixiert und nicht allzulange darin aufbewahrt worden ist. Material 
welches ein Vierteljahr in Formalin gelegen hatte, nahm wohl dic Färbung an, aber die 
Spirochäten waren sehr blass gefärbt und verloren ihre Färbung sehr rasch wieder. Mit- 
unter versagt die Färbung bei Material welches nur kurze Zeit in Formalin gelegen hat. 
Es ist ja bekannt, dass die Giemsafärbung bei Schnittpräparaten sehr launiseh ist und 
häufig ganz unkoutrollierbare Faktoren den Erfolg in Frage stellen. 

| v. Boltenstern (Berlin). 


665) Ernst Eitner, Uber Beobachtungen an der lebenden Spirochaeta pallida 
(aus der dermat. Klinik der Universität Innsbruck). Münch. med. Wochenschr. 1907, 
r. 16. | 


Bei Dunkelfeldbeleuchtung sind die charakteristischen Eigenschaften der Spiroehaeta 

pallida (schlanker Körper, grosse Zahl enger, steiler, ziemlich gleichmässiger Windunges. 

wegungsart) deutlicher und klarer als im durchleuchteten Präparate bzw. am Giemsa- 
präparate zu sehen. 

Die Zahl der anderen Spirochätenarten, welche im Nativpräparate neben der Pallida 
zu beobachten sind, oder eventuell bei der Differcntialdiagnose in Betracht kommen, ist 
ziemlich gross. Verf. hebt die Eigenschaften der cinzelnen Typen hervor, welche zur 
Unterscheidung von der Pallida von Bedeutung sind. Die bei der Ralanitis errosiva vor- 
kommenden Formen unterscheiden sich von der Pallida im auffallenden Lichte durch ihre 
blassgelbe bis tieforangerote Farbe. Ihr Körper ist dicker, ihre Windungen länger und 
flacher, doch bei den einzelnen Arten verschieden. Anffallend ist der Unterschied in der 
Bewegung, welche bei diesen viel energischer ist als bei der Pallida: Ruckweises Vor- 
und Rückwärtsstossen oft über das ganze Gesichtsfeld hinaus häufig in derselben Bahn. 
Zwischen Gewebsstückchen usw. winden sie sich manchmal schlangenertig hindurch oder 
machen Bewegungen wie die Spannerraupen. Die auch bei ihnen vorkommende wogende 
Bewegung ohne Lokomotion ist meist so rasch, dass die Gestalt der Spirochäte nur in der 
Buhe erkannt wird. Bei freischwimmenden sicht man unregelmissige Schraubenbewegungen. 
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Bei der Pallida ist die intensivste die Rotation um die Längsachse, ohne dass sie Loko- 
motion erzeugt. Ihre Lokomotionsfähigkeit scheint überhaupt sehr ge 

Die Spirochaeta dentium ist in Farbe der Pallida ziemlich ähnlich. ‚ etwas blasser, 
ihre Windungen regelmässiger, bleiben bei der Schraubenbewegung erhalten. Die Längs- 
knickungen sind bedeutend kürzer als bei Pallida. Die Windungen sind geringer und 


Beim Absterben strecken sich die meisten Arten mehr oder weniger aus, am 
wenigsten die Pallida und die Spirochaeta dentium, deren Gestalt fast unverändert bleibt. 

Die Karzinomspirochäten scheinen einen zarteren Kürper, etwas flachere Windungen 
zu besitzen. Beim Absterben strecken sie sich sehr stark und nehmen unregelmissige 
Formen an. 

Der Aussicht, dass die kürzeren Formen der Pallida unter dem Einfluss der Queck- 
silberkur entstehen, stimmt Eitner nicht bei. Eine grössere Lebensdauer im Kochsalz- 
präparate hat er nicht erreichen können, ebensowenig wie es ihm gelang, die von Schaudinn 
beschriebenen Ruheformen zu finden. 

Sehr empfindlich sind die Spirochäten gegen die Einwirkung antiseptischer Stoffe. 

unempfindlich gegen die Einwirkung faradischer Schläge. Doppelformen, welche 
als Teilungsformen aufgefasst sind, hat Eitner auch durch Zufall entstehen sehen, indem 
zwei vorher getrennte Spirochäten sich miteinander verankern. 

Bei Anwendung des Ultrakondensors hält Verf. es für ausgeschlossen, dass man bei 
wiederholter gewissenhafter Untersuchung Spirochäten übersehen kann. Doch kommt bei 
der Diagnose von klinisch unklar charakterisierten Erscheinungen dem Spirochätenhefund 
nicht immer entscheidende Bedeutung zu. Das Fehlen von Spirochäten darf nicht zu 
schwer ins Gewicht fallen. Ihre Anwesenheit ist kein absoluter Beweis für die Quetil- 
sche Natur einer Effloreszenz. v. Boltenstern (Berlin). 


666) Jancke, Gelungene Filtration von Syphilusvirus. Medizin. Klinik 1907, 
Nr. 17, S. 478. 


Verf. filtrierte mit einem von ihm konstruierten Apparate ein Gemisch von inneren 
Organen eines nicht maserierten totgeborenen syphilitischen Kindes von 6 Monaten und 
impfte mit dem Filtrat einen Affen, bei dem nach 42 Tagen ein deutlicher Prinäraffekt 
sic tbar war. — Mit dem Filtrat beschickte Agarröhrchen blieben steril. — Versuche mit 
dem Filtrat aus einer Emulsion von Primäraffekten blieben ergebnislos. 
Ernst Meyer (Berlin-Charlottenburg). 


667) C. Casagrandi-Rossi, Sulla pretesa esistenza della „Spirochaete vaccinae“ 
(Über die angebliche Existenz der „Spirochaetae „vacciüne“) (Hyg. Inst. Cagliari). Boll. 
Soc. tra cult. delle Scien. med. e nat. 1906, No. 5 


Verfasserin bebauptet, dass es mit der zur Darstellung der Treponemen von Schaudinn 
gebrauchten Methode nicht gelingt, spirochätische Formen in der Vakzinepulpa su ent- 
decken, man bemerkt aber Formen, welche den von Bischoff als Spirochaete vaccinae 
beschriebenen ähnlich sind. Diere sind teils als Fibromfäden, teils als Fäden, deren Natur 
nicht gut erklärbar ist, aufzufassen, welche allcm Anscheine nach nicht zu den organi- 
sierten Elementen zu zählen sind; gewiss ist, dass sie nicht die entfernteste Analogie mit 
den Spirochäten besitzen. Ascoli. (Mailand). 


668) A. Dreyer, Über Spirochätenbefunde in spitzen Kondylomen. Deutsch. med. 
Woehenschr. 1901, Nr. 18. 


In mehreren Fällen fand sich mittels der Silbermethode Rpirochaeta refringens im 
Schnittpräparat. Verf. vermutet eine ätiologische Bedeutung derselben. 
Pappenheim (Berlin). 


669) H. R. Gaylord, A Spirochete in primary and transplanted carcinbma of 
the breast in mice. Journ. of infectious discases 1907, IV. p. 155. 
Amberg (Baltimore). 


670) G. N. Calkins, A Spirochete in mouse cancer, Spirochacta Microgyrata 
(Löwenthal) Var. Gaglordi. Journ. of iniectious diseases 1907, IV. p. 171. 
Amberg (Baltimore). 
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671) R. Greeff, Uber cigentimliche Doppelkörnchen (Parasiten?) in Trachom- 
zellen. (Univ. Augenklinik i. d. Charité.) Deutsch. med. Woch. 1907. Nr. 23 


In dem durch Giemsa schwach hellblau gefärbten Protoplasma von den in den 
Trachomfollikeln zerstreut liegenden grossen Zellen konnte Grecff dunkelblau oder bald 
mehr rötlich gefärbte, bald rundliche oder eckige, mehr oder weniger scharf begrenr!z 
Einschlüsse nachweisen, welche einzeln liegen oder sich zusammenfügen. Neben ihnen sali 
er ferner mit stärksten Vergrösscrungen kleinste, sehr dunkle Pünktchen, welche die gross 
Neigung haben sich wie Diplokokken zu zwei aneinander zu legen. Sie ‘sind sehr erheblich 
kleiner als Kokken und verhalten sich auch anders. Am besten treten sie hervor. wenn 
man die mikroskopischen Bilder mit dem Zetnow’schen Filter photographiert und vergrössert. 
Sowohl in Schnitt wie in hängenden Tropfen werden sie sichtbar. Auch im ungefärbten 
Zustande hat Greeff sie in lebhafter molekularer Bewegung in dem Follikelinhalt gesehen. 
Seltener aber zweifellos kommen die Gebilde auch ausserhalb dieser Zellen im Gewebe vor, 
z.B. sich anlegend an rote Blutkörperchen. v. Boltenstern (Berlin). 


Normale und athologische Morphologie und Genese der roten und 
P farblosen en 


672) K. Horowitzewna, (ber Färbungsmetboden von mikroskopischen Präpa- 
raten des Blutes. Gaz. Ickarskas XXV. Nr. 12. (cf. Fol. haem. I pg. 716 u. 717, 


Verfasserin farbte ausser mit der Azurkombination von L. Michaelis mit Pappenheims 
Azur-Triazid und der Orange-Methylgrün-Pyroniomethode von Pappenheim. Verfasserin, 
eine Schülerin Naegelis, kommt hier jetzt zu dem Resultat, dass Lymphozyten und 
Myeloblasten färberisch nicht scharf zu trennen sind. (Zitiert nach einem Referat 
von Hoyer in Schwalbes Jabresber. f. Anatomie. 1905. L Abt. Blunt, Lymphe, Biat- 
bildung. S. 175.) Pappenheim (Berlin). 


673) H. Sehridde, Mycloblasten, Lymphoblasteu und lymphoblastische Plasma- 
zellen. Mit 1 Tafel. Beitrige von Ziegler. 1907. Bd. XLI. Heft 2. 


Schridde stellt auf Grund seiner Untersuchungen folgende Charakteristika für die 
Rassenverschiedenheit der Myeloblasten und Lymphoblasten auf. Die Myeloblasten besitzen 
ein deutlich basophiles, feinwabiges, scharf konturiertes Protoplasma ohne erkennbare 
Granula. Doch hält Schridde die Anwesenheit von durch die gebräuchlichen Methoden 
nicht darstellbaren Granula für wahrscheinlich. Der Kern hat eine zarte Membran und 
ein zierlich angeordnetes. aus zarten Chromatinfäden zusammengesetztes Chromatinnetz. Er 
enthält ferner ein oder mehrere (bis über vier) Kerskörperchen, um welche sich besonders 
bei Färbung mit Methylgrün-Pyronin ein feiner „ Eimer scher Körnchenkranz“ nachweisen 
lässt, ein Befund, der auch bei den echten Leukozyten zu erheben ist (sowie auch bei den 
basophilen keruhaltigen Vorstufen der Erythrozyten). 

Die Lymphoblasten besitzen ein nur schr schwach basophiles Protoplasma von 
geringerer Masse!) als die Myeloblasten; die feinwabige Struktur fehlt, und die Zellgrenzer. 
sind infolge der schwachen Tinktion nur undeutlich zu erkennen. Alle Lympheblasten 
enthalten bei Färbung nach Altınann-Schridde besonders um den Kern gruppiert: 
plump stäbchenförmige Granula von „iegelroter Farbe. Bei Färbung mit Azar li-Eosin 
und Methylgrün-Pyronin entspricht ihnen ein heller, perinukleärer Hof. Der Lympho- 
blastenkern hat eine dicke Membran, plumpe, sehr unregelnässig angeordrete Chromatin- 
fäden, Die Kernkörperchen, 1—6 an der Zahl, treten besonders bei Färbung mit Methyl- 
grün-Pyronin deutlich intensiv leuchtend rot gefärbt hervor.?) 


1) Nae geli umgekehrt bildet die lymphoblastischen Grosslymphozytea swar sehwach 
basophil aber breitrandiger als die Mycloblasten ab. (P.) 

*) Schridde desavouiert also somit die Mitteilungen von Naegeli, welcher den 
Lymphoblasten 1—2, den Myeloblasten 3—4 Nukleolen zuschreibt; es gibt also auch 
nukleoläre Myeloblasten, womit übereinstimmt, dass sowohl Pap penheim (Virchow-Archiv 
167, 1899, S. 546 Annıcrk.) wie Levaditi (Journ. de physiol. et de pathol. générale 1901) 
und Biffi Sperimentale 1904) in den aus Myeloblasten hervorgehenden Myelozyten ebenfalls 
gelegentlich nur Einen Nukleolus feststellen konnten, wie in echten Lymphozyten. Es ist 
also nicht alles Iymphadenoid was wenig Nukleolen hat. (P.) 
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Myeloblasten kommen in Keimzentren niemals vor. Lymphozyten sind im 
Knochenmark nur äusserst spärlich vorhanden, Lymphoblasten im Knochenmark nie. 
Kernteilungsfiguren sollen im Knochenmark im Gegensatz zu den Keimzentren enorm selten 
sein. Dies dürfte für das Knochenmark des Femurs unter den berücksichtigten Krank- 
heitszuständen zutreffen, wohl aber kaum aus der Untersuchung des Femurmarkes allein, 
wie es Verfasser tut, (ohne Berücksichtigung der kurzen und platten Knochen) zu ent- 
scheiden sein, in welchem das Auftreten von Fett an Stelle typischen Markes schon einen 
Hinweis auf den Rückgang zu produktiver Markzelltätigkeit bedeutet. + (Ref.) 

Die Myeloblasten finden sich um so reichlicher im Knochenmark, je jünger das In- 
dividuam ist (Pappenhcim, Naegeli) und liegen fast immer in. Häufchen zusammen. 
Ihre Grôsse ist in den verschiedenen Lebensaltern die gleiche. 

Anhangsweise sind noch Zellen aus den byperplastischen Keimzentren von hyper- 
trophischer Tonsillen erwähnt, die sich durch ihre Grösse, die exzentrische Lage des im 
übrigen typischen Lymphoblastenkerns mit hellem Hof, welch letzterer bei Färbung mit 
Altmann-Schridde aus typischen Lymphozytengranula besteht, und die dunklere Tönung 
des Protoplasmas auszeichnen. Schridde bezeichnet sie in Analogie der aus kleinen Lyw- 
phozyten entstehenden Iymphozytären Plasmazellen als lymphoblastische.!) 


K. Ziegler (Breslau.) 


Pappenheim hat ebenfalls neuerdings an Methylgritn-Pyronin-Schnitten des nach Helly 
fixierten Knochenmarkresekts sse basophile sonst in allem identische makrolymphozytoide 
Zellen gefunden, die bald 1—2, bald 8- 4 Nukleolen aufwiesen. Dabei lagen aber diese oligonukleo- 
laren Grosalymphozyten ebenfalls wie die anderen polynukleolären vereinzelt, nicht zu Keimbaufen 
uggregiert, und keineswegs stets von kleinen Lymphozyten umgeben, sondern wie die anderen 
polynukleolären im Zentrum einer Granulozytenkolonie. Sie konnten also nicht mit Mosse als 
echte lymphadenoide paramyeloide Grosslymphozyten neben myeloiden Myeloblasten gedeutet wren. 

(P. 


674) B. Wain, Uber die Bildung der roten und weissen Blutzellen in der em- 
bryonalen menschlichen Leber. Himat. Arbeiten unter Leitung des Priv.-Doz. 
Dr. Naegeli. J. D. Zürich 1906. 


Zahlreiche menschliche Embryonen von 9—27 cm wurden untersucht. 
| Zuerst existiert encrm hochgradige Erythropoese der Leber mit Normo- und Megalo- 
biasten. Diese nimmt allmählich an Umfang ab. 
Alle Zwischenformen zwischen Normo- und Megaloblasten. 
Polychromasie ungeheuer häufig. | | 
Die embryonale Leber enthielt auch masscnhaft weisse Blutkörperchen (intrakapillär 
und perivaskulür). Auch die Leukopoese schwindet mit dem Alter des Embryos. 
Myelozyten sind schon vorhanden, bevor die Myclopoese anderer Urgane beginnt. 
Die ungeheuere Mehrzahl der intrakapillären weissen Blutkörperchen sind kleine 
Mycloblasten mit 8—6 Nukleolen bei Pyronin-Methylgrünfärbung. 


Die embryonale Leber enthält wenigstens in den ersten Stadien nur myeloisches und 
kein lymphatisches Gewebe. 0. Naegeli (Zürich). 


Aus der fleissigen Arbeit möchte ich einige Stellen besonders ins Ange fassen. 

8. 9 wird angegeben, dass bei Pyronin-Methylgrünfärbung die polychromatischen ‚Erythro- 
blasten sich ebenfalls durch rote Färbung verraten, so dass man im Zweilel bleibt, ob eine Zelle 
den Megaloblasten oder Leukozyten (grosser Leukozyt, Plasmazellen) zugehört. Solche Beobach- 
tungen habe ich s. Zt. für die Entstehung der Erythroblasten aus lymphoiden leukozytären Vor- 
stufeu (Grosslymphozyten) in Anspruch genommen. . , 

8. 13-14. Hier werden Zellen. die bei Methylenblaufärbung keine Nukleolen, bei Pyronin- 
Metbylgrünfärbung stets 3-6 Nukleolen zeigen, im übrigen sich wie Lymphozyten verbalten, nicht 
als Lymphozyten, sondern als Myeloblasten angesprochen, und das Gewebe, in dem sie vorkonimen, 
als myeloides Gewebe bezeichnet. Auch Neumann habe (bei Methylenblaufärbung) den Knochen- 
markselumenten Nukleolen abgesprochen. . | , 

Demgegenüber sei bemerkt, dass Levaditi, Journal de Physiologie 1901 und Pappenheim 
schon vorher, Virch. Arch. 157. 1899, 8. 54, Anm., Nukleolen in Markzellen bei vitaler Färbung mit 
Toluidinblan und Krasylviolett dargestellt haben, und zwar nur 1-2 an der Zahl Also während 
die Myeloblasten polynukleulär sein sollen, die Zelle um die Bezeichnung Myeloblast zu verdienen, 
viel Nukleolen ha muss und nur eine polynukleolare Zelle ein Myeloblast sein kann, sind die Myelo- 
zyteu wieder oligonukleolär. Umgekehrt legt Sch ridde weniger Wert auf dieZahl der Nukleolen als auf 
die Altmannschen Granulu, die in grossen wie kleinen Lymphozyten existieren, in Myeloblasten 


1} Pappenheim, der dieselben Zellen gesehen, und bei schwacher Vergrüsserung ab- 
gebildet hatte, deutete sie s. Zt. (Virchow Arch. 166) als grosse Plasmametterzellen im 
Gegeusatz zu den aus kleinen Lymphozyten entstehenden typischen grossen Plasmazellen, 
doch dürfte Schriddes Bezeichnung vorzuziehen sein (conf. auch: E. v. der Leyen: 
Inaug.-Dissert. Halle 1901 (Über Plasmazellen in pathologisch veränderten Geweben) 8. 24: 
Plasmazellen in den Keimzentren hypertrophischer Lymphdriisen. (P.) 
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aber fehlen sollen. Dagegen konnte Hirschfeld (In.-Dissert. Berlin 1897 & 7) auch in granulierten 


Myelozyten Altmanngranula darstellen. 
Pappenh eim hat s. Zt. das embryonale Knochenmark wegen des ausschlissslichen Gehalts 


en solchen Grosslymphoz als lymphoides makrolymphozytäres Mark erklärt; er konnte von 
diesen makrolymphozytoiden Gebilden Übergengszellen (Promyelozyten) zu Myelosyten feststellen. 
während sich Hirschfeld über die Natur seiner lymphoiden makrolymphozytoiden Vorstufen niert 


geäussert hatte. 
Hirschfeld hatte nämlich im Sinne Ebrlichs. breitrandige leukozytoide Iympboide 


Vorstufen der Myelozyten beschrieben. Erst Pappenheim stellte fest, dass diese breitrandigra 
Vorstufen weiter sus makrolympbosytären Vorstufen hervorgehen, dass also die schmalleibigen 
makrolymphozytoiden Vorstufen die letzten eigentlich Endvoratufen der Myelosyten sind. 
Demyegentber hat Naegeli in seiner ersten Schritt die makrolymphosytären Vorstufen der 
Myelosyten für Myeloblasten erk und im Anschluss an Hirschfeld als morphologischen Unter- 
schied der Myeloblasten enüber den grossen Lymphosyten behauptet, dasa die Myeloblasten nicht 
nur grosse, sondern auch kleine Zellen sind, nnd vor allem breitrendiger und weni basophil ais 
die Lymphozyten (seil. kleinen aber auch grossen). Er betonte also gegenüber Pappenheim. 
dass das embryonele Knochenmark kein lymphozytäres (makrolymphozytires), sondern myelc- 


blastisches sei. 
Jetzt übrigens hat Naegeli mit Wolff darin Pappenheim beigepflichtet, dass die Myelo- 


blasten in der Tat zumeist Iymphosytoid seien, d.h, schmalrandig und stark basophil. Demnach 
kann auch das embryongle Mark als makrolymphorytoid angesehen werden. 

Als morphologische Unterschiede werden jetzt von Nuegeli nämlich nur noch die Zahl und 
das abweichende färberische Verhalten der Nukleolen aufrecht erhalten. | 

Also Lymphosyten mit 3—6 Nukleolen sind Myeloblasten, Myeloblasten mit 1—8 Nukleolen 


aber Lymphozyten. (P.) 


675) J. Sabrazés, Hématies à granulations basophiles. Comptes rendus hebdo- 
madaires des séances de la Société de Biologic No. 14. & Mai 1907. pages 711—712. 


Dans nos publications, dont la première sur ce sujet date du 4. avril 1900, nous 
avons montré combien le cobaye est favorable pour l'étade des hématies à granulations baso- 
philes. Dès 1900, nous faisions remarquer qu'on peut rencontrer chez cet animal, dans les 
conditions de vie souvent défectueuscs où on l’observe dans les laboratoires, quelques rares 
hématies à granulations basophiles: une alimentation laissant à désirer, disions-nous, un 
état quelèonque de ınisere physiologique y prédispose. En 1902, M W, Lowenthal, 
sans mentionner du reste notre remarque, insistait sur ces points Les cobayes 
utilisés pour ces recherches seront donc surveillés dans leur habitat, leur alimentation, la 
température et l'étendue du local, la propreté de leur litière, le nombre de piqûres qu'ils 
subissent, etc. Des lors les différences s’accusent entre les cobayes physiologiques et les 
pathologiques (intoxication par le plomb). A la même époque nous montrions la sensibilité 
du cobaye à l'égard du plomb, par rapport aux antres espèces animales (y compris le singe) 
En 1901, avec Bourret, nous montrions que si on interrompt, pendant quelques jours 
l'intoxication le nombre des hématies granuleuses baisse pour remonter si on reprend l’in- 
toxication. Avec Bourret et Léger nous établissions en 1900 que les diverses voies de 
pénétration du plomb conduisent sensiblement aux mêmes résultats; que les doses trop 
fortes d'emblée paralysent la réaction, laquelle est au contraire favorisée par l'administration 
d’une fafble dose quotidienne; enfin nous notions la baisse ou la disparition des hématies 
ponctuées au moment et apres Ja mort. La coexistence de globules rouges nucléés ou non, 
de polychromasie très marquée, d'hématies contenant des granulations basophiles de volume 
variable nous faisaient conclure à un phénomène de régénération pathologique. L'origine 
nucléaire des granulations basophiles qui nous paraissait la plus probable est encore en 
discussion. Les arguments d'ordre tinctoriel dirigés contre cette opinion sont eux-méme 
discutables. Autoréférat. 


676) J. Jolly et A. Vallée, Sur les granulations basophiles des hématies So 
ciété de Biologie, 13. avril 1907. T. LXII, No. 12, p. 568. 


Les granulations basophiles des héinatics existent chez le cobaye normal. Elles 
semblent seulement plus nombreuses après intoxication saturnine par ingestion ou par in- 
jection intra-peritonéale. Ces granulations n'ont pas les réactions colorantes de la chro- 
matine. Elles sont absolument différentes des restes chromatiques vrais. Elles existent 
dans les globules rouges nucléés. Elles sont absentes ou rares dans la moëlle osseuse. On 
ne trouve aucun passage entre le noyau des globules rouges nacléés et les granulations. 
Les auteurs concluent que la nature nucléaire des granulations est peu probable et pensent 
avec Grawitz, Bloch, Pappenheim, Weidenreich, qu'il s'agit d'une modification du 
discoplasına. J. Jolly (Paris). 


— 609 — 


677) J. Sabrasès et L. Muratet, Réactions colorantes des granulations baso- 
philes et du reste nucléaire pycnotique des hématies chez la souris grise, 
à la naissance, vis-à-vis du mélange pyronine-vert de méthyle de A. Pappen- 
heim. Soc. linnéenne de Bordeaux, 15. Mai 1907. 


L'origine des granulations basophiles des hématies est encore en discussion. Ce 
probleme est encore pendant. On s'est appuyé pour combattre l’origine nucléaire sur l'in- 
colorabilité de ces granulations au contact du triacide d’Ehrlich; le mélange pyronine-vert 
de méthyle indiqué par Pappenheim leur donne une teinte rouge; elles ne se colorent 
donc pas, comme la chromatine normale, en vert par ce réactif. Ce ne seraient donc pas Ià 
des dérivés nucléaires. Par contre, on reconaîtrait sans hésitation dans le sang de certains 
animaux un véritable reste du noyau de l’hématie dont es affinités, déclare J. Joliv, 
seraient bien celles de la chromatine des normoblastes et qui serait avide de vert de 
méthyle en présence des colorants indiqués ci-dessus. | 

Les constatations suivantes vont nous montrer que ce reliquat de noyau pycnotique 
se comporte dans certaines conditions, vis-à-vis du mélange pyronine-vert de méthyle, ex- 
actement comme les petites granulations basophiles, tandis que les noyaux des globules 
rouges nucléés normaux se teignent en vert comme les noyaux leucocytaires. 

Le ler décembre 1906, nous examinons le sang périphérique de deux souris grises 
vivantes venant de naître. Les hématies sont polychromatiques dans une proportion de 
une sur dix environ et contiennent des granulations basophiles (une hématie sur cing en 
moyenne). - Le reliquat de noyau particulièrement étudié par J. Jolly s'y trouve à peu 
près dans le même rapport. Il a des dimensions qui varient de celles d'un petit micro- 
coque à une levure. Dans un même globule, reliquat nucléaire ct granulations basophiles 
sont souvent associés; ces grains sont parfois de volume décroissant. On les trouve géné- 
ralerient dans les hématies orthochromatiques. Il existe quelques rares globules rouges 
nucléés. Il y a un certain contraste entre l'aspect régulièrement sphérique du reliquat 
nucléaire et l’irrégularité de forme des granulations basophiles. 

Le réactif de Pappenheim aprés fixation par la chaleur (125 à 130°), coloration 
pendant dix minutes, lavage rapide à l’eau distillée et desaiccation, colore en rouge rubis, 
dans le méme ton et les granulations basophiles et Je reliquat nucléaire partout où ıl se 
trouve, tandis que les noyaux intacts des normoblastes sont verts. 11 faut chercher très 
longtemps pour trouver un de ces reliquats nucléaires plus gros que les autres coloré d'un 
ton vert. 

Ainsi, le reste nucléaire au sein des hématies ne se comporte plus comme la chro- 
matine normale du noyau. On ne saurait donc tabler sur les réactions colurantes pour con- 
clure à l’origine nucleaire ou protoplasmique de l’une ou de l'autre de ces granulations. 

n sait, du reste, que le noyau en voie de dégénérescence de certaiaes cellules (des 
plagmazellen par exemple), ainsi que Gotfried Schwarz') l'A montré, peut se colorer en 
rouge par le réactif de Pappenheim; les produits de désintégration nucléaire, qui sc ré- 
pandent dans le protoplasma, se colorent de la même façon par la pyronine ct ne prennent 
plus le vert de methyle. 

Le sang de la souris grise à la naissance se prête très bien à ces études chroma- 
tiques. Les affinités colorantes sont les memes, à l’égurd du réactif de Pappenheim, 
qui s'agisse des petites granulations ou du corpuscule considéré comme étant le réliquat 

u noyau. 

Nous verrons si, à des époques plus ou moins éloignées de la naissance. chez l’em- 
bryon et chez l’anunal nouveau-né, il n’y a pas un écart entre les aptitudes colorantes de 
ces diverses inclusions, écart déjà signalé par J. Jolly*) dans le sang du jeune chevreau 
âgé de huit jours à trois semaines. Autoréférat. 

In einer brieflichen Mitteilung an mich bemerkt der Verf., dass er schon vor Weidenreich 


in seiner Arbeit Journal de Physiol. et de Pathol. génér. 1900 bei scheinbar gesunden gefangenen 
Meerschweinchen im Blutbasophile Punktierung wahrgenommen habe. (P.) 


') Gottfried Schwarz, Studien über im grossen. Netz des Kaninchens vorkom- 
mende Zellformen. (Aus dem Senckenbergschen pathologisch-anatomischen Institute zu 
Frankfurt a. Main. Virchows Archiv, vol. 179, 1905, p. 209—266. 


*) J. Jolly, Sur la phagocytose de noyaux expulsées des hématies des mammifères. 
Soc. de biol., no. 26, 1906. | 
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Ober die Entwicklung der Blut- und Bindegewebs- 
zellen beim Säugetierembryo. 
(Vorläufige Mitteilung.) 


Von 


Prof. Dr. Alexander Maximow 
(St. Petersburg). 





Im Laufe der letzten Jahre habe ich fiber die Entstehung und die Schick- 
sale der Blut- und Bindegewebszellen beim Säugetierembryo gearbeitet. Da die 
Vervollstindigung und die detaillierte Bearbeitung des grossen Materials, die An- 
fertigang der Zeichnangen, die Ordnung der Literatur usw. eine beträchtliche Zeit 
in Anspruch nehmen dürfte, möchte ich an dieser Stelle das Hauptsächlichste von 
den erlangten Resultaten in Kürze mitteilen. 

Das Interessanteste war für mich die noch so wenig aufgeklärte Frage über 
das erste Auftreten der Blutleukozyten im Körper, sodann die Frage über ihre 
Beziehungen zu den roten Blutzellen und zu den verschiedenen Zeilformen des 
Bindegewebes. 

Untersucht wurden Embryonen von Kaninchen, Meerschweinchen, Ratte, Maus, 
Katze und Hund in den verschiedensten Entwicklungsstadien, hauptsächlich mit 
Hilfe der Zenker-Formol-Fixation und der Färbung mit Eosin-Azur oder nach 
Dominici. 

Die Bintinseln im Bereich der area opaca entstehen bekanntlich dadurch, dass 
die polymorphen, beweglichen, mit Ausläufern versehenen Mesoblastzellen sich 
gruppenweise sammeln und dicht aneinander lagern. Dann tritt Sonderung der 
peripheren Zellen von den inneren ein, indem sich die ersten unter Abplattung in 
die Endothelzellen der primären Gefässe, die zweiten unter Abrundung in die 
ersten Blutkörperchen verwandeln. Diese ersten Blutkörperchen sollen sich nun 
nach den übereinstimmenden Angaben aller Autoren sehr bald sämtlich durch Aus- 
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arbeitung von Hämoglobin im Protoplasma in embryonale. gekernte rote Biutzellen 
verwandeln, die dann im Blate während langer Zeit allein zirkulieren. Die Leuko- 
zyten sollen erst viel später entstehen und im Gegensatz zu den intravaskulär 
entstandenen Erythrozyten ausserhalb der Gefässe, im embryonalen Bindegewebe: 
erst nachträglich sollen sie auf diese oder jene Weise in die Gefässbahn gelangen. 
Auf Grund meiner Präparate muss ich mich auf einen ganz anderen Standpunkt 
stellen. 

In sehr früben Stadien (Kaninchen 8—8*/, Tage) sind alle Zellen der Blut- 
inseln einander gleich. Es sind kugelförmige Elemente mit schmalem, leicht 
basophilen, hämoglobinlosen Protoplasma, rundem, hellen Kern mit Nukle- 
olen und blasser runder Sphäre. Sie vermehren sich durch Mitose, ausserdem 
vergrössert sich aber ihre Zahl auch noch dadurch, dass einzelne von den Endo- 
thelzellen unter Schwellung und Abrundung frei werden und in das Lumen gelangen; 
der letztere Vorgang hört aber in der Area opaca bald auf. 

Wenn nun diese hämoglobinlosen Zellen wirklich, wie es jetzt allgemein 
angenommen wird, alle ohne Ausnahme Hämoglobin ausarbeiten würden, 80 wäre 
es allerdings berechtigt, sie als Erythroblasten zu bezeichnen; dem ist aber nicht so. 

Sehr bald bemerkt man nämlich (Kaninchen 91/,—10 Tage), dass sich diese 
Zellen in dem Gefässnetz der area vasculosa in zwei Zellarten differenzieren. Die 
meisten bekommen einen breiten, kugeligen Zelleib, ihr Protoplasma arbeitet Hämo- 
globin aus, wird homogen, färbt sich mit Eosin deutlich rosarot, der Kern bleibt 
regelmässig kugelfürmig, die Nukleolen treten nicht mehr scharf hervor, das 
Chromatin ordnet sich in regelmässigen Teilchen an. Sie vermehren sich ener- 
gisch weiter, nach 11—12 Tagen (Kaninchen) ist ihr breiter homogener Proto- 
plasmasaum schon sehr hämoglobinreich, der Kern wird in den weiteren Gene- 
rationen relativ immer kleiner, die Sphäre undeutlicher, Es sind also die ersten 
roten Blutzellen, die primitiven Erythrozyten. 

Ein kleinerer Teil der Blutinselzellen arbeitet aber kein Hämoglobin aus 
und verwandelt sich nicht in Erythrozyten. Diese Zellen bekommen vielmehr ein 
stark basophiles Protoplasma, ihr Kern bleibt relativ gross, erhält an der 
Membran unregelmässige Einkerbungen, die Nukleolen werden noch grösser 
und deutlicher, und das am meisten charakteristische sind zahlreiche feine, 
spitze, zipfelfürmige Pseudopodien, die das spärliche, aber augenscheinlich sehr 
bewegliche Protoplasma aussendet. Die ganze Hussere Form dieser Zellen lässt 
manchmal direkt auf intensive Ortsveränderung an der Endothelwand schliessen. 
Die beschriebenen Zellen entsprechen in ihrem morphologischen 
Charakter völlig den sog. „grossen Lymphozyten“. Sie liegen überall 
zwischen den primären Erythrozyten zerstreut. Es sind die ersten Leukozyten 
des Embryo. 

Die ersten Leukozyten entstehen also zu gleicher Zeit und aus 
denselben Zellen wie die ersten Erythrozyten und ebenfalls intre 
vaskulär, in den Gefässen der area vasculosa, ausserhalb des Körpers. 
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Es ist also klar, dass man die ersten, noch hämoglobinlosen, indifferenten 
Zellen der Blutinseln in den frühesten Stadien keineswegs als Erythroblasten 
bezeichnen kann; es wäre im Gegenteil viel richtiger, sie als Leukozyten oder 
sogar Lymphozyten zu bezeichnen, da sie ja hämoglobinlos, morphologisch echten 
Lymphozyten äusserst ähnlich sind und im weiteren Verlauf der Entwicklung 
sowohl Erythrozyten als auch Leukozyten produzieren. Das einfachste wäre, sie 
als „primitive Blutzellen“ zu bezeichnen. | 

Wenn die Blutzirkalation beginnt, so gelangen die primitiven Blutzellen in 
den Blutstrom und sind überall in den Gefässen des Körpers zu finden. Später, 
zur Zeit, wo man in dem Gefässnetz der area vasculosa schon deutliche Lympho- 
zyten und primäre Erythrozyten unterscheidet und primitive Blutzellen nicht mehr — 
vorhanden sind (Kaninchen 10—11 Tage), sieht man dieselben zwei Zellarten auch im 
zirkulierenden Blute; nur sind hier die Lymphozyten viel seltener, als im Gefäss- 
netz der area vasculosa. Jedenfalls treten aber echte weisse Blutkörperchen vom 
Lymphozytenhabitus schon sehr früh nicht nur in den blutbildenden Organen, 
in der Dottersackwand, sondern auch im zirkulierenden Biute auf. Sie sind hier 
erst ziemlich selten, dann werden sie aber (Kaninchen 131/, Tage) zahlreicher. 
Sie bleiben mit Vorliebe in verschiedenen kleineren Gefässen, besonders am 
Medullarrohr und am Gehirn stecken, und aus ihnen entstehen hier dann in 
späteren Stadien oft kleine intravaskuläre Bintbildangsherde. 

Während der Entwicklung der Blutinseln sieht man, wie gesagt, viele Endo- 
thelzellen der primären Gefässe sich abrunden und in primäre Blutzellen ver- 
wandeln. Dieser Prozess hört nun in der area vasculosa bald auf — er ver- 
breitet sich aber an der Gefässwand in der Richtung nach dem Körper zu weiter. 
Man findet nämlich in den Dottersackarterien und besonders an der ventralen 
Seite der Aortenwand (Kaninchen 9—11 Tage) in ihrem kaudalen Abschnitt eine 
intensive Endothelwucherung; die jungen Zellen runden sich ab, werden 
weggeschwemmt und mischen sich dem zirkulierenden Blute bei — jetzt sind es 
hier aber nicht mehr primitive Blutzellen, sondern schon echte grosse Lympho- 
zyten, ganz dieselben, wie die in den Gefässen der Dottersackwand aus den 
primitiven Blutzellen entstandenen. Sie besitzen auch grosse, helle, etwas 
unregelmässige Kerne mit dicken Nukleolen und schmales, stark 
basophiles Protoplasma. Ähnliche Lymphozytenproduktion findet man auch im 
Herzendothel, 

Das Bindegewebe tritt zuerst in Form des sog. Mesenchyms auf, welches 
alle Räume zwischen den Keimblättern und den primären Organen allmählich aus- 
füllt. Es besteht bei allen Säugern anfangs aus ganz gleichförmigen Zellen, die, 
obwohl sicher beweglich, sämtlich als fix bezeichnet werden müssen; sie besitzen 
eine unregelmässige, ästige Form, leicht basophiles Protoplasma, ihre Ausläufer 
verbinden sich netzförmig, ihr ovaler oder auch etwas unregelmässiger Kern ent- 
hält ein zartes, netziges Gerüst und ein Paar kleine, eckige Nukleolen. In Stadien, 


wo im Blute schon typische Lymphozyten aufgetreten sind (Kaninchen 10-—11 Tage), 
= 40* 
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sieht man in diesem Mesenchym noch gar keine Zellen, die man Wanderzellen 
nennen könnte. Die Mesenchymzellen runden sich nur während der Mitose at. 
nehmen nach ihrem Ablauf aber sofort wieder das typische Aussehen an. 

Dieser primitive wanderzellenlose Zustand des Mesenchyms ändert aich is 
einem gewissen Zeitpunkt (Kaninchen 12 Tage). Es erscheinen zwischen de 
fixen Mesenchymzellen die ersten histiogenen Wanderzellen. Zuerst treten 
sie vornehmlich im Kopfmesenchym, in der Umgebung des Meduflarrohrs und der 
Aorta auf, später werden sie besonders in der Haut und Unterhaut immer zahl- 
reicher, während man sie im Bindegewebe der inneren Organe verhältnismässig 
spärlich findet. 

Sie entstehen ganz unabhängig von den im Dottersack schon befindlichen 
und im Blute zirkulierenden Lymphozyten. Ihr Aussehen ist sehr mannigfaltig. 
Bei den einen Tieren (Kaninchen, Katze) unterscheiden sie sich sehr von 
den Lymphozyten. Es sind hier kleine, amöboide Zellen mit schwachbasophilee 
Plasma, mit vielen zackigen Pseudopodien und einem hellen, kleinen, nukleolen- 
haltigen Kern, dessen Membran unregelmässig gefaltet erscheint. Im Protoplasma 
tauchen bald helle Vakuolen auf — ein sehr typisches Merkmal. Bei andere 
Tieren (Ratte) sind die histiogenen Wanderzellen von Anfang an ganz 
lymphozyten&hniich — derselbe schmale basophile Zellleib, derselbe relativ 
sehr grosse helle Kern mit dicken Nukleolen, nur enthält das Protoplasma azch 
hier mitunter schon gleich die typischen Vakuolen. 

Die Entstehung der Zellen ist leicht zu verfolgen — sie entwickeln sich 
durch Kontraktion und Abrundung einzelner Mesenchymzellen, und das interessanteste 
dabei ist, dass vornehmlich die hart an den Gefässwänden liegenden 
Mesenchymezellen diese Veränderung durchmaehen, ja sogar die Endothel- 
zellen selbst. 

In welcher genetischen Beziehung stehen nun diese histiogenen Wander- 
zellen zu den Lymphozyten? Trotz der manchmal (Kaninchen, Katze) 
zuerst sehr starken morphologischen Differenz sind es doch sicher 
zwei ganz gleichwertige Zellarten. Die Lymphozyten entstehen früher. 
zum Teil aus den primitiven Blutzellen der Blutinseln, zum Teil aus dem Endotkei 
der grossen Gefässe. Es sind also auch in letzter Instanz abgerundete und 
frei gewordene Mesenchymzellen, wie die histiogenen Wanderzellen. Wenn die 
letzteren zuerst einen abweichenden morphologischen Charakter zeigen, so hängt 
dies davon ab, dass sie unter anderen Umständen entstehen, nämlich nicht in das 
Gefässlumen hineingelangen, sondern umgekehrt an der Aussenseite des Gefis- 
endothels und in den angrenzenden Mesenchymbezirken sich ablösen und im Ge 
webe weiter wandern. Bei der Ratte finden wir sie übrigens schon von Anfang 
an ganz lymphozytenähnlich, und dasselbe geschieht, wie wir noch sehen werden. 
auch mit einem Teil der Nachkommen der histiqgenen Wanderzellen bei Kaninchen, 
Katze und den anderen Säugern. 

Auf die beschriebene Weise wird also dem jungen Organismus schon in frübes 


— 615 — 


Æntwicklangsstadien ein Stamm von wandernden Mesenchymzellen geliefert, die 
zum Teil im Blute, zum Teil im Bindegewebe ihren Sitz haben, unter verschie- 
denen Existenzbedingungen verschieden aussehen können, aber gene- 
tisch alle durchaus gleichwertig sind. 


Jetzt gehe ich zur Schilderung der Blutbildung in den embryonalen Ent- 
wicklungsstadien über. 


Als erstes blutbildendes Organ erscheint bekanntlich die aus der 
Area vasculosa sich herleitende gefässreiche Dottersackwand. In ihren Gefässen 
finden wir, wie gesagt, in einem bestimmten Stadium (Kaninchen bis 11 Tage) 
nur grosse basophile amôboide Lymphozyten und primäre Erythrozyten. Beide 
Zellarten vermehren sich und produzieren ihresgleichen. | 

Sehr bald (Kaninchen 12 Tage) tritt hier aber eine weitere Komplikation 


ein — es fangen nämlich auf Kosten der Lymphozyten sich die endgültigen 
roten Blutzellen zu entwickeln an. 


Die primären Erythrozyten häufen sehr viel Hämoglobin in ihrem Proto- 
plasma auf und werden dureh Eosin grellrot gefärbt. Sie verkleinern sich in den 
weiteren Generationen etwas, bleiben aber doch auch für die Zukanft immer leicht 
an ihrer Grösse kenntlich. Ihr Kern wird mit der Zeit immer kleiner, behält seine 
regelmässige sphärische Form, verliert die Nukleolen, und sein Chromatin 
wird in sehr regelmässig angeordneten Körnchen verteilt. Zuletzt be- 
kommt man die letzten Generationen der primären Erythrozyten in Form von 
grossen, hämoglobinreichen, roten Blutkörperchen mit kleinen pyknotisehen 
Kernen, die nur selten die Zellen verlassen. Aus dem zirkulierenden Blute werden 
sie aber nur sehr allmählich durch die endgültigen Erythrozyten verdrängt, und 
sogar bei Kaninchenembryonen von 20 Tagen kann man noch einzelne grosse pri- 
ınitive Erythrozyten im Blute finden. 


Die Entstehung der endgültigen roten Blutzellen wird dadurch ge- 
kennzeichnet, dass ein grosser Teil der aus den Lymphozyten durch Wacherung 
entstehenden Tochterzellen sich in bestimmter Weise gnalitativ verändert. Beim 
Kaninchenembryo von 12 Tagen sieht man in den Gefässen der Dottersackwand 
ausser den Lymphozyten und primitiven Erythrozyten schon Haufen von neuen 
Zeilen auftauchen — sie sind etwas kleiner als die Lymphozyten, aus 
denen sie durch Teilung entstehen, regelmässig fund, nicht mehr amöboid, 
ihr schmaler Protoplasmasaum ist nur mehr leicht basophil, der runde 
Kern enthält regelmässig verteilte Chromatinstückchen, die Nakleolen 
werden mit der weiteren Vermehrung dieser Zellen immer weniger 
deutlich,” Es sind Megaloblasten mit sog. amblychromatischen Kernen, junge 
Erythroblasten mit noch fast hämoglobinlosem Protoplasma. 


Die weitere Entwicklung dieser hellkernigen Megaloblasten besteht darin, 
dass ihre Nachkommen immer kleiner werden, das Protoplasma sich immer mehr 
und mehr mit Hämoglobin bereichert und der Kern immer kleiner und dunkler 
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wird — es entetehen typische Normoblasten mit trachychromatischen Kernen, die 
sich auch selbständig weiter vermehren. 

Nach 13!/, Tagen beim Kaninchen sehen wir in den Dottersackgefässen in 
buntem Durcheinander hämoglobinreiche primäre Erythrozyten, grössere und kleinere 
typische Lymphozyten und Haufen von sich. allmählich verkleinernden und mit 
Hämoglobia beladenden amblychromatischen und trachychromatischen Erythroblasten. 
Die kleinsten Normoblasten fangen auch schon an, ihre Kerne durch Pyknose und 
Ausstossung zu verlieren und sich in gewöhnliche kernlose Erythrozyten zu ver- 
wandeln. Die freien Kerne werden von Endothelzellen gefressen. 

Zwischen den primitiven Erythrozyten einer- und den Megalo- und den Normo- 
blasten andererseits sieht man kaum irgendwo Zwischenformen — das ist auch 
leicht erklärlich. Die primitiven Erythrozyten entstehen direkt aus den primi- 
tiven Blutzellen, die Erythroblasten aus den Lymphozyten auf viel komplizier- 


tere Weise. 
Primitive farblose Blutzellen 


primordiale Erythrozyten grosse Lymphozyten 
erst mit Rona a Kern und „„erhältaismössig 
schmalem dann mit pyknotischem Kern \ 
und breitem Rand Megaloblasten kleine Lymphosyten, 
Myelozyten, 
Normoblasten ge 


Die beschriebene Entwicklung der Erythroblasten aus den Lymphozyten er- 
reicht rasch ihren Höhepunkt im Dottersack. Die fertigen kernlosen kleinen 
Erytbrozyten treten aber nur ganz allmählich in das zirkulierende Blut über. Im 
letzteren bilden die primären Erythrozyten noch lange, beim Kaninchen bis zum 
15. bis 16. Tage die Majorität Während man dann im Dottersack zwischen 
Massen von Lymphozyten, Megaloblasten und Normoblasten nur verhältnismäseig 
spärliche primitive Erythrozyten sieht, enthält das Blut ausser den grossen meist 
kernhaltigen primitiven Erythrozyten und den stets vorhandenen Lymphozyten 
umgekehrt noch sehr wenige Megaloblasten, Normoblasten und kleine kernlose 
Erythrozyten. 

Ausser den beschriebenen Zellformen entstehen in den Gefässen des Dotter- 
sacks noch Riesenzellen. Sie können sich erstens schon aus den primitiven Blut- 
zellen entwickeln — sie stellen dann grosse sphärische mehrkernige Gebilde vor; 
später entwickeln sie sich aus den Lymphozyten — diese Zellen haben dann 
schon ganz den Charakter von echten Megakaryozyten — sie zirkulieren auch 
im Blute und bleiben an vielen Stellen im Körper in den engen Gefässen stecken. 

_ Zellen der gekörnten polymorphkernigen Leukozytenreihe werden im Dotter- 
sack noch fast gar nicht produziert — das geschieht erst in den späteren Stadien, 
in den vollkommeneren Blutbildungszentren. 
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Das zweite blutbildende Organ des Saugetiorembryo ist die Leber. 
Ihre blutbildende Tätigkeit fängt schon sehr früh an, noch während intensiver 
Blutbildung im Dottersack, beim Kaniochen schon nach 12 Tagen. Während der 
Dottersack dann allmählich verödet, erreicht die Blutbildung in der Leber rasch 
ihren Höhepunkt. 

Es ist ziemlich schwierig, den Ursprung der ersten Blutzellen in der Leber 
aufzuklären. Ich bin jedoch zur Überzeugung gekommen, dass sie sich hier prin 
zipiell auf dieselbe Weise entwickeln, wie in allen anderen blutbildenden Organen, 
dem Knochenmark, der Thymus, den Lymphknoten etc. 

Die Entodermzellen der Leberanlage wachsen bei ihrer Entwicklung einzeln 
oder in Grüppen in das umgebende gefüssreiche Mesenchym ein. Zwischen ihnen 
und den Gefässendothelien bleiben infolgedessen Mesenchymzellen liegen, die zuerst 
zwischen den jungen Leberzellen sehr schwer zu unterscheiden sind. Bald sieht 
man dann, wie sie sich vergrössern, abrunden und rateh den Charakter von echten 
grossen Lymphozyten mit basophilem Protoplasma annehmen. In den Leberzellen- 
balken zwischen den dünnwandigen Gefässen sieht man dann (Kaninchen 13 Tage, 
Katze 1,2 cm) einzelne grosse Lymphozyten zerstreut liegen. 

Ob diese letzteren ins Lebergewebe ausserdem vielleicht auch noch mit dem 
Blute eingeschwemmt werden, ist schwierig za entscheiden. Die Möglichkeit ist 
nicht von der Hand zu weisen, da grosse Lymphozyten, wie gesagt, schon von 
den frühesten Stadien an im Blute zirkulieren und auch in den Leberkapillaren, 
ebenso wie an anderen Körperstellen, oft tatsächlich in ganzen Häufchen zurück- 
gehalten werden. Die extravaskuläre Lymphozytenentstehung zwischen den Leber- 
zellen aus Mesenchymzellen ist aber jedenfalls sicher. | 

Sobald wir in den Leberzellenbalken grosse Lymphozyten konstatiert haben, 
ist der weitere Extwicklungsgang des Prozesses in der Leber leicht zu verstehen. 
Die Lymphozyten schlagen in der Leber dieselben Entwicklüngsrichtungen ein, 
wie im Dottersack — sie bilden Megaloblasten und Normoblasten und kernlose 
Erythrozyten, die durch Auflockerung der Endothelwand der Gefässe in das zir- 
kulierende Blut gelangen, | 

In der Leber geht aber der Blutbildungsprozess weiter als im Dottersack 
— es werden von den Lymphozyten ausser Erythroblasten und Erythrozyten 
und sehr zahlreichen typischen Megakaryozyten auch gekörnte Leukozyten ge- 
bildet. Zuerst erscheinen immer die spezialgekörnten Myelozyten, beim Kaninchen 
also die pseudoeosinophilen (15 Tage); sofort entstehen aus ihnen in einzelnen 
Exemplaren auch schon entsprechende fertige polymorphkernige Leukozyten. Erst 
später treten in der Leber die eosinophiler Myelozyten auf. Ferner können sich 
in der Leber endlich auch Mastmyelozyten und Mastleukozyten entwickeln. 

Die viel mmstrittene Frage über die Herkunft der Lymphosyten in der 
Tnymus lässt sich meiner Meinung nach an entsprechend bearbeiteten Präparaten 
leicht löyen. Bei Kaninchenembryonen von 14-—15 Tagen sieht man sehr deut- 
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lich, wie in der Umgebung der noch rein epithelialen Thymusläppchen kisine 
histiogene Wanderzellen im Mesenchym entstehen, vornehmlich aus dem Endoth:! 
und Perithel der benachbarten Gefässe, Sie dringen in das Epithel ein und ver. 
wandeln sich dabei in typische grosse Lymphozyten, die sich zwischen den Epi- 
thelzellen in immer wachsenden Mengen ansammeln. Dadurch wird hier als 
wieder auf die unzweideutigste Weise die Identität der histiogenen Wanderzelle 
und der Lymphozyten bewiesen. Die grossen Lymphozyten in den Thymusläppche 
‚vermehren sich dann mit der Zeit so ausserordentlich, dass sie das Epithel, be 
sonders in der Rinde, ganz zurückdrängen, und als Resultat bekommen wir dass 
Massen von typischen kleinen Lymphozyten, die zusammen mit den noch vorhas- 
denen grossen und spärlichen Erythroblasten und gekörnten Myelozyten aus des 
Läppchen austreten und in das umgebende Gewebe gelangen. Die Thymuslympke- 
zyten sind also echte Lymphozyten, und das Epithel dieses Organs stellt für s 
bloss einen sehr günstigen, die Vermehrung ausserordentlich fördernden zeitweiligen 
Aufenthaltsort vor. 


Die erste Entwicklung der Blutzellen im embryonalen Knocher- 
mark, die bis jetzt noch immer nicht ganz aufgeklärt ist, tritt an meinen Pri- 
paraten sehr deutlich hervor. Ebenso, wie in der Leber, entwickeln sie sich auch 
hier nicht etwa aus mit dem Blute herbeigebrachten Lymphozyten, sondern aus 
den lokalen Mesenchymzellen. 

Das Perichondrium (Femur) stellt am Anfang der Knochenbildung eine 
dichte Masse von schichtenartig gelagerten, synzytienartig verbundenen, ganz 
gleichartigen platten Bindegewebszellen mit spärlicher faseriger Zwischensubstanz 
vor, die nur von dünnwandigen Blutgefässen durchzogen wird. Aus diesen Zellen 
entwickeln sich nun alle Knochenmarkselemente ohne Ausnahme. 

Wenn die erste periostale Knochenmarksschicht entsteht, sieht man, wie ein 
Teil der erwähnten Zellen sich in Osteoblasten verwandelt. Die übrigen dringen 
in Form von saftigen, indifferenten, polymorphen, wuchernden Mesenchymzellen in 
den Knorpel ein, wobei sie dünnwandige Gefässschlingen dicht umlagern. Wab- 
rend nun der Knorpel von diesem gefässreichen Mesenchym resorbiert wird, er 
leidet ein Teil der Zellen des letzteren tiefgreifende Veränderungen: die einen ver 
wandeln sich, wie im Periost, in Osteoblasten, die anderen in Osteoklasten und 
Wanderzellen. Alle diese Prozesse kann man auch in späteren Stadien, wo die 
Diaphyse schon von fertigem Mark eingenommen ist, an der Epiphysengrenze be- 
obachten, nur sind hier die verschiedenen Übergangsbilder auf einem geringeren 
Raum konzentriert. | 

Die Mesenchymzellen, welche sich in Osteoblasten verwandeln, sind sofort 
an ihrer polygonalen Form, am basophilen Zelleib mit der grossen hellen Sphäre 
und an der ausgearbeiteten Zwischensubstanz kenntlich, Die Zellen, die sich ie 
Osteoklasten verwandeln, verschmelzen zu zweien, dreien und mehreren, ihr Proto- 
plasma wird grobretikulär, bekommt sehr unregelmässige Umrisse, ihre Kerne 
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werden chromatinarm, blass, erhalten dicke dunkle Nukleolen und eine gefaltete © 
Membran. Die Zellen, die sich in Wanderzellen verwandeln, bleiben vorerst klein, 
sie kontrahieren sich; ihr etwas unregelmässiger Kern bleibt ziemlich chromaiin- 
reich, enthält kleine Nukleolen, das Protoplasma wird basophil, erscheint scharf 
kenturiert und bildet zahlreiche Pseudopodien. Im folgenden sieht man dann, 
wie sich diese jungen wuchernden histiogenen Wanderzellen rasch in typische 
grosse basophile Lymphozyten verwandeln, die überall zwischen den übriggeblie- 
benen Mesenchymzellen, die das Stroma liefern, den Osteoklasten und Osteoblasten 
amberkriechen. | 

Auch im embryonalen Knochenmark entstehen also die ersten Blutzellen extra- 
vaskulär, aus indifferenten Mesenchymzellen, und auch hier treten als die erste 
ursprüngliche Blutzellenform die grossen Lymphozyten auf. Die weitere Entwick- 
lung des Knochenmarkgewebes ist leicht verständlich Die grossen Lymphosyten 
vermehren sich und aus dem grössten Teil ihrer Nachkommen entstehen mehrere 
neue sehr verschiedene Entwicklangsreihen. Es entstehen erstens Megalo- und 
Normoblasten, ganz wie im Dottersack und in der Leber, zweitens, durch Aus- 
arbeitung spezifischer Körner, zugleich mit den roten Blutzellen, manchmal auch 
früher, die spezialgranulierten Myelozyten, die sich, z. T. weiter wuchernd, sofort 
auch in fertige kleine polymorphkernige entsprechend gekörnte Leukozyten ver- 
wandeln, drittens echte eosinophile Myelozyten und Leukozyten, viertens Mast- 
myelozyten und Mastleukozyten, fünftens Megakaryozyten und endlich auch typische 
kleine Lymphozyten. Alle diese verschiedenen Zellen liegen zusammen mit den 
grossen Lymphozyten zuerst einzeln oder in ziemlich lockeren Häufchen zwischen 
den weiten Gefässen im zarten Stroma, welches von den übriggebliebenen Mesen- 
chymzellen gebildet wird. Bald wird aber der ganze freie Raum zwischen den 
Gefässen von dichten Massen der verschiedensten Blutzellen vollständig einge- 
nommen, und es entsteht in der Mitte der Diaphyse ein dem erwachsenen Zustand 
schon mehr oder weniger entsprechendes Bild, 

Die Frage, wie alle diese sich extravaskulär entwickelnden Zellen in das 
zirkulierende Blut gelangen, ist nicht leicht zu beantworten. Es müssen hier zwei 
Prozesse auseinandergehalten werden. Erstens sieht man massenhaft schönste 
Permigrationsbilder von Lymphozyten und Leukozyten. Die roten Bintkörperchen 
gelangen aber, wie es scheint, auf solche Weise in die Gefässe, dass sich das 
dünne Endothel an einigen Stellen auflockert und die darunter liegenden Zellhaufen 
vom Blute dann einfach ausgespült werden. 

Ganz ähnlich verläuft die Markbildung auch in den Schädelknochen. 

Zum Ende der Tragzeit vergrössert sich naturgemäss die allgemeine Masse 
des Knochenmarkgewebes im Körper und dementsprechend wird auch die Leber 
von der Blutbildung immer mehr und mehr entlastet. Bei neugeborenen Säugern 
sieht man in ihr meist noch Reste der Blutbildungsherde. 


— — — 





— 620 — 


Über die Blatbildung in der embryonalen Milz kann ich vorläug 
noch keine genaueren Angaben machen. Sie scheint bei einigen Tieren (Kaninchen, | 
Katze) keine grosre Rolle in dieser Beziehung zu spielen, während sie sich bei 
anderen (Ratte, Maus) sehr stark entwickelt und massenhaft grosse Lymphozytes 
und gekörnte Myelozyten und Leukozyten enthält. Jedenfalls entwickeln sich ia 
ibr die ersten Blutsellen, die Lymphozyten, auch aus indifferenten Mesenchym- 
zellen, wohl nach demselben Typus, wie in den Lympkknoten. 


ee, — — — — 


Was die erste Entstehung der letzteren anbelangt, so wird sie in eat 
sprechenden Stadien an bestimmten Stellen des Bindegewebes bekanntlich zus 
durch das Auitreten von breiten dünnwandigen Lymphgefässen eingeleitet. Is 
der Umgebung der letzteren findet man nun überall eine ganz unzweideutige 
Entstehung von Wanderzellen aus besonderen indifferenten fixen Zellen des Binde 
gewebes. Auch hier handelt es sich zum grössten Teil um Elemente, die entweder 
dem Endothel der benachbarten Bintgefässe angehören, oder ihm wenigstens von 
aussen eng anliegen. Diese Zellen, die meistens sehr klein sind und indifferent 
gebliebene Mesenchymzellen vorstellen, runden sich ab, bekommen einen scharf 
abgegrensten amöboiden Zellleib and erscheinen dann entweder direkt als 
kleine oder mittelgrosse Lymphozyten mit schmalem basophilem Protoplasma, 
oder zuerst als histiogene Wanderzellen von oben beschriebenen 
Typus, die sich dann an Ort und Stelle in kleinere oder grössere 
Lymphozyten verwandeln. An solchen Stellen sieht man Bilder, die ganz 
unzweidöutig die Unmöglichkeit einer Trennung der sogen. grossen 
und kleinen Lymphozyten voneinander als zweier gesonderter Zell- 
reihen beweisen. Je dichter das Gewebe des künftigen Lymphknotens wird, 
desto zahlreicher entstehen in seinem Bereich aus den dichtgedrängten kleinen 
Mesenchymzellen kleine amöboide Elemente mit ziemlich dunklen unregelmässigen 
Kernen; sie verwandeln sich dann weiter zum Teil in typische grosse Lympho- 
zyten, die natürlich durch Teilung wieder kleine Lymphozyten produzieren können, 
der grösste Teil bleibt aber klein und nimmt sofort den Charakter von typischen 
kleinen Lymphozyten mit kaum sichtbarem Plasmasanm an, was diese Zellen aber 
nicht hindert, zu wuchern, zu wandern und in die klaffenden Lymphräume zu 
immigrieren; sie können sich später auch überall in grosse Lymphozyten ver- 
wandeln. Zwischen den grossen un? den kleinen Lymphozyten sieht man an 
solchen Stellen die mannigfaltigsten Übergangsformen. Die grossen und die 
kleinen Lymphozyten sind also bloss verschiedene Entwicklungs 
zustände einer einzigen Zellart. 

In den embryonalen Lymphknoten verwandelt sich ein Teil der 
Lymphozyten auch in Erytkroblasten, in spezialgranulierte (auch 
eosinophile und basophile) Myelozyten und Leukozyten. 


— — — — — ——r — — — 
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Über die zelligen Bestandteile des zirkulierenden Blutes brauche ich hier 
nicht viel zu sagen. Wichtig ist, wie wir gesehen haben, dass sich schon von 
den allerfrühesten Stadien an ausser den primitiven Erythrozyten auch weisse 
Blutkörperchen, grosse Lymphozyten im Blute befinden. Nach einer Periode, 
wo sie sehr zahlreich sind (Kaninchen 13—14 Tage), folgen Stadien, wo sie wieder 
seltener werden und wo meist nur kleinere Formen kreisen. Die spezialgekörnten 
polymorphkernigen Leukozyten erscheinen im Blute viel später, noch später die 
eosinophilen Leukozyten tnd die Mastleukozyten. 

Was die roten Blutkörperchen betrifft, so sind zuerst nur die primitiven 
Erythrozyten vorbanden, weiter erscheinen zuerst spärliche, dann immer zahlreichere 
Megaloblasten, Normoblasten und kernlose Erythrozyten, dis die letzteren schliess- 
lieh die primitiven Erythrozyten ganz verdrängen. 


Uber die Entwicklung der im Bindegewebe vorkommenden Zellen 
habe ich folgendes zu berichten, 

Wie oben erörtert, besteht das Mesenchym zuerst nur aus fixen, gieich- 
artigen Elementen, denn treten in ihm durch Abrundung und Mobilisierung ein- 
zelner, vornehmlich in der Nähe der Gefässe und am Endothel liegender Zellen 
polymorphe histiogene Wanderzellen auf. Diese beiden Zellarten, die 
fixen und die wandernden Zellen, vermehren sich nun selbständig weiter. Die 
Ablösung neuer Wanderzellen vom Mesenchym dauert aber noch sehr lange fort, 
sogar bis zu Stadien, wo man im Bindegewebe schon ansehnliche Mengen von 
faseriger Zwischensubstanz findet. Nur wird mit der fortschreitenden Entwicklung 
die Wanderzellenbildung immer mehr und mehr lokalisiert — sie beschränkt sich 
erstens auf das Perithel der Gefässe — nicht nur der kleinen, sondern auch der 
grösseren — tnd zweitens, in besonders hohem Grade, wie wir gesehen haben, 
auf bestimmte Gebiete, wo augenscheinlich besondere Bedingungen herr- 
schen — auf das Bindegewebe der blutbereitenden Organe — der Leber, der 
Thymus, der Milz, des Markes, der Lymphknoten, später auch der Darmwand und 
aller sonstigen Stätten des Iymphoiden Gewebes, 

Im gewöhnlichen Bindegewebe erlischt der Prozess det Wanderzellenbildung | 
zuletzt auch an den Blutgefässen vollkommen — schon in den späteren Stadien 
der Schwangerschaft. In den blutbildenden Organen hört die Fähigkeit der da- 
selbst befindlichen fixen Zellen zur Produktion neuer Wanderzellen mit der Zeit 
wahrscheinlich auch ganz auf. 

Schon beim ersten Erscheinen sind die histiogenen Wanderzellen, wie gesagt, 
sehr polymorph. In ihrem typischen, ausgebildeten Zustande unterscheiden sie sich 
von den Lymphozyten durch relativ reichlicheres, amöboides, stark vakuoläres 
Protoplasma und den relativ kleinen, unregelmässigen Kern. Mit der Zeit 
(bei der Ratte schon von Anfang an) erlangen aber viele von diesen Wander- 
zeilen, oder vielmehr ihrer Nachkommen, da sie fortwährend wuchern, namentlich 
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die in der Nähe der Gefässe liegenden, den morphologischen Charakter von 
Lymphozyten, kleineren oder grösseren. Nicht selten entstehen ausser- 
ordentlich grosse, riesenhafte Lymphozyten; immer vorhanden sind auch 
Übergangsformen von Lymphozyten zu typischen histiogenen Wander- 
zellen, die sehr verschieden aussehen können — speziell kann der Kern eine 
sehr polymorphe Gestaltung annehmen. Es ist unzweifelhaft, dass aus fixen 
Zellen sowohl direkt lymphozyten&hnliche Zellen entstehen können, 
die sich dann später zum Teil vielleicht in wirkliche histiogene Zellen 
wieder verwandeln, als auch typische histiogene Wanderzellen, die 
sich im Folgenden ihrerseits entweder direkt oder durch Wucherung 
in Lymphozyten verwandeln. Die histiogenen Wanderzellen und die 
Lymphezyten sind also ein und dieselbe Zellart. Zu derselben Erkenntnis 
kommt man ja, wie wir oben gesehen haben, auch bei der Untersuchung der Blat- 
bildung in Leber, Thymus, Mark und Lymphknoten. 

Die Bildung von Wanderzellen im Mesenchym vollzieht sich überall im 
Körper; am zahlreichsten sind sie allerdings immer in der Haut und Unterhaut, 
spärlicher im Bindegewebe der inneren Organe. An bestimmten, streng 
lokalisierten Stellen des Bindegewebes — im Bereich der oben be- 
schriebenen blutbildenden Organe — nimmt die Wanderzellenbildung. 
wie wir gesehen haben, einen ganz besonderen, spezifischen, von den 
jeweiligen lokalen Bedingungen abhängigen Verlauf mit entspréchen- 
den Resultaten; das ursprüngliche Element, die Wanderzelle, ist aber 
überall gleich, ob sie als eine histiogene Wanderzelle oder als ein 
hämatogener oder histiogener Lymphozyt erscheint, ob sie zur Bildung 
von Knochenmark oder lÿmphatischem Gewebe führt. 

Es unterliegt keinem Zweifel, dass das Blut und das Bindegewebe durch 
die Wandersellen fortwährend in regem Zellaustausch stehen. Die histiogenen 
Wanderzellen sieht man mitunter ins Lumen der Blutgefässe eindringen. Ebenso 
stellt ein kleiner Teil der im Bindegewebe befindlichen lymphozytenähnlichen Zellen 
sicher aus den Gefässen emigrierte Lymphozyten vor. 

Da die im Bindegewebe befindlichen Wandersellen mit den im 
Blute zirkulierenden Lymphozyten also vollstindig identisch sind, so 
ist es natiirlich, wenn man an verschiedenen Stellen im embryonalen Binde- 
gewebe aus ihnen einzelne Blutzellen oder auch ganze Blutbildungsherde 
entstehen sieht. 

Schon in sehr frühen Stadien findet man beim Katzenembryo, dass ein- 
zelne von den sich an der Aortenwand ablüsenden und ins Mesemchym ein- 
dringenden Wanderzellen das Aussehen von typisehen polymorphkernigen 
Speziallenkozyten annehmen — dasselbe sieht man dann auch in der Leber, 
noch lange vor der Erythroblastenbildung. Es ist gewissermassen eine verellige, 
überstürzte Leukozytenbildung ohne typisches Myclozytenstadium. 

Ähnliches sieht man auch beim Kaninchen. Überall im Bindegewebe ver- 
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wandeln sich einzelne kleine Wanderzellen in zum Teil typische, zum Teil aty- 
pische pseudoeosinophile Myelozyten und Leukozyten. 

Grosse Blutbildungsherde finde ich besonders stark entwickelt bei 
Katzenembryonen von 5—6—7 cm im intermuskulären Bindegewebe in der Um- 
gebung grösserer Gefässe. 

Die Herde bestehen zuerst aus Ansammlungen von Lymphoryten, die sich 
dann zum kleineren Teil in spezialgekörnte Myelozyten und Leukozyten, zum 
grösseren Teil unter fortgesetzter Wucherung in Megaloblasten, Normoblasten und 
endlich in kernlose Erythrozyten verwandeln. Diese letzteren werden hier 
zum grössten Teil von histiogenen Wanderzellen gefressen. 

In den späteren Embryonalstadien hört die beschriebene diffuse, z. T. abortive 
Blutbildang im Bindegewebe mit der fortschreitenden Zentralisierung der Blut- 
bildung in besonderen Organen allmählich auf. 


Das histologische Bild, welches das Bindegewebe in der Haut und zwischen 
den Muskeln in den mittleren Embryonalstadien vorstellt, ist sehr typisch. Die 
früheren netzig angeordneten Mesenchymzellen stellen jetzt Fibroblasten, grosse, 
platte, ästige oder spindlige wuchernde Zellen vor, die in grösseren oder geringeren 
Mengen der von ibnen ausgearbeiteten faserigen Zwischensubstanz eingebettet 
liegen, Zwischen ihnen sieht man überall mehr oder weniger regelmässig ver- 
teilte, auch jetzt: immer sehr verschiedenartig aussehende, ebenfalls wuchernde 
Wanderzellen liegen. In der Umgebung der Gefässe, in den oberflächlichen 
Schichten der Haut sind es oft lymphozytenähnliche Zellen, z. T. grosse, z. T. 
sehr kleine. Die allermeisten stellen aber grosse, platte, scharf konturierte Zellen 
von sehr unregelmässiger amöboider Form vor, mit nar sehr schwach basophilem, 
grobretikulären, mit Vakuolen oft dicht erfüllten Protoplasma und relativ kleinem 
unregelmässig geformten Kern mit kleinen Nukleoien. Es entstehen dadurch 
Bilder, die ausserordentlich an junges entzündliches polyblastenreiches Bindegewebe 
erinnern. | 

Ich habe sehon erwähnt, dass man immer auch Übergangsformen zwischen 
den beschriebenen histiogenen Wanderzellen und den Iymphozytenähnlichen findet, 

In den späteren Embryonalstadien werden nun diese amöboiden Wander- 
zellen allmählich im Bindegewebe zwischen den Fibroblasten sessil: sie verlängern 
«ich, bekommen eine spindlige Form oder ästige Ausläufer, andere platten sich ab — 
sie verwandeln sich in die sog. Klasmatozyten (Ranvier) oder, wie ich sie nenne, 
in die „ruhenden Wanderzellen“. Ein Teil von ihnen, besonders die im inter- 
muskulären Bindegewebe gelegenen, entwiekelt sich aber noch weiter — der Zell- 
leib breitet sich aus, das Protoplasma wird heller, seine Umrisse werden undent- 
lich, der Kern wird grösser, erhält feine, staubförmige Chromatinteilchen — kurs 
und gut, die Wanderzellen nehmen allmählich mehr oder weniger vollständig den 
Charakter von echten Fibroblasten an. 
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Auf diese Weise nähert sich die Struktur des embryonalen Bindegewebes 
dem erwachsenen Zustande. Die ruhenden Wanderzellen sind also wirkliche sessil 
gewordene Wanderzellen, die genetisch mit den Lymphozyten des Blutes identisch 
sind. Es kommt ja auch tatsächlich vor, dass die lympbozytenähnlichen Wander- 
zellen oder sogar aus den Blutgefässen emigrierte Lymphozyten sich im embryo- 
nalen Bindegewebe ebenfalls in dieselben ruhenden Wanderzellen verwandeln. 

Was die Entwicklung der Fettzellen anbelangt, so tritt sie besonders schön 
bei Katze, Kaninchen und Hund hervor. Eingeleitet wird die Fettzellenbildung 
durch eine ‚reiche Entwicklung des kapillaren Blutgefässnetzes und durch eine 
eigentümliche Auflockerung der die Gefässe umgebenden faserigen Zwischensubstanz. 
Die benachbarten Bindegewebszellen, die mittlerweile schon Kollagen produziert 
haben und also Fibroblasten genannt werden müssen, erleiden tiefgreifende Ver- 
änderungen. Sie wucbern, sammeln sich an den Kapillaren haufenweise, ihr Proto- 
plasma kontrahiert sich, die Ausläufer werden apitz, zipfelförmig und werden dann 
ganz eingezogen, so dass man prötoplasmareiche, scharf konturierte, manchmal 
sogar kugelförmige, dicht beisammen liegende Zeilen erhält. Die Kerne bekommen 
ein äusserst typisches Aussehen — sie blähen sich auf, die Membran wird dick 
und dunkel, und im hellen Kernsaft erscheinen einzelne grobe Gerüstfäden und 
ein sehr grober Nukleolus. Dann fängt endlich unter fortgesetzter Wucherung 
auch die Bildung von Fettropfen an. 

Die Wanderzellen haben also, wie es scheint, mit der Fettzellenbildung 
direkt nichts zu tun; sie werden in die Fettläppchen aufgenommen und liegen 
hier überall zwischen den Fettzellen. In der Umgebung der Fettinseln sind be- 
sonders die Iymphozytenähnlichen Wanderzellen zahlreich. 

Zum Schluss behandle ich noch die Frage der histiogenen und 
hamatogenen Mastzellen. 

Zuerst treten an verschiedenen Stellen des Bindegewebes der Haut (Ratte 
11 mm, Katze 4 cm) die ersten histiogenen Mastzellen auf — es sind die 
typischen vakuolisierten histiogenen Wanderzellen, von denen ein Teil 
die metachromatische Granulation im Protoplasma auszuarbeiten anfängt. Die 
jungen auf diese Weise entstandenen Mastzellen wuchern selbständig weiter, die 
Neubildung aus ungekörnten histiogenen Wanderzellen dauert aber daneben auch 
eine zeitlang fort. Es ist unzweifelhaft, dass auch die lymphozyten- 
ähnlichen Wanderzellen im Bindegewebe sich in Mastzellen verwandeln 
können. Auf die beschriebene Weise können histiogene Mastzellen überall da 
entstehen, wo sich im Bindegewebe Wanderzellen befinden, also eigentlich in allen 
’ Körperteilen, was auch tatsächlich beobachtet wird, allerdings in sehr verschie- 
denem Grade. Selbst in den blutbildenden Organen, in Leber, Mark, Milz und 
den Sinus der Lymphknoten, zwischen den Läppchen der. Thymus, in der Darm- 
mucosa entstehen histiogene Mastzellen. Ihre Aussere Form ist sehr verschieden, 
z. T. sehr unregelmässig, der Kern wird fast immer sehr blass und chromatinarm. 
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Die Blutmastzellen, die Mastmyelozyten und Mastleukozyten scheinen 
sich bei einigen Tieren (Hund, Katze, auch wohl Ratte) ganz selbständig und 
unabhängig von den histiogenen Mastzellen und zeitlich viel später zu -ent- 
wickeln. ‘br Entstehungsort sind die blutbildenden Organe, die Leber und vor 
allem das Knochenmark. 

Bei fast ausgetragenen Katzenembryonen, bei neugeborenen Händchen 
sieht man im Mark ausser den hier äusserst spärlichen histiogenen Mastzellen, 
plötzlich neue, etwas anders geartete, auch metachromatisch granulierte Zellen aus 
kleinen körnchenlosen blasskernigen Iymphozytenähnlichen Zellen ent- 
stehen — der schmale Protoplasmasaum arbeitet sehr blasse hellrotviolette Granula 
aus. Diese Mastmyelozyten verwandeln sich weiter in polymorphkernige Mastleu- 
kozyten, die man dann auch im Blute gelegentlich finden kann. 

Beim Kaninchen, bei welchem im erwachsenen Zustande die Mastleukozyten 
im Blute sehr zahlreich, die histiogenen Mastzellen im Bindegewebe aber spärlich 
sind, wird die Untersuchung der ersten Mastzellen. dadurch erschwert, dass die 
jüngsten pseudoeosinophilen Körner in den Spezialzellen bekanntlich ebenfalls 
basophil sind und dazu noch metachromatisch reagieren. Im Stadium von 22 Tagen 
sieht man jedenfalls in den obersten Hautschichten unter der Epidermis die ersten 
anzweifelhaften histiogenen Mastzellen aus lymphozyten&hniichen 
Wanderzellen durch Körnchenaufspeicherung im Plasma entstehen. Zu gleicher 
Zeit treten auch im Knochenmark (z. T. im gewöhnlichen Bindegewebe auch schon 
früher) die ersten blasskernigen Mastmyelozyten anf, die sich sofort weiter in 
polymorphkernige Mastleukozyten verwandeln. Ob die beiden Mastzellenarten beim 
Kaninchen nicht vielleicht doch aus einer gemeinsamen Stammform ent- 
stehen, kann ich vorläufig nicht entscheiden. 

Die Plasmazellen treten im Bindegewebe, auch in den blutbildenden Or- 
ganen, meist. erst nach der Geburt auf. Die Möglichkeit ihrer Entstehung 
ist überall geboten, wo sich Lymphozyten befinden, einerlei, ob es sich um das 
Bindegewebe .oder um die blutbildenden Organe handelt. 

Die eosinophilen Zellen des Bindegewebes erscheinen sehr spät, erst bei 
fast ansgewachsenen Tieren (Ratte, Maus) und stellen sämtlich gewöhnliche emi- 
grierte eosinophile ‚Leukozyten vor. Lokale Entstehung vereinzelter eosinophiler 
Zellen (ebenso wie der spezialer) im Bindegewebe kommt, wie gesagt, nur in ver- 
-hältnismässig frühen Embryonalstadien vor. 

Die Mesenchymzelien sind im Grunde genommen fixe Elemente und liefern 
auch zu ihrem grössten Teil die fixen Elemente der verschiedenartigen Binde- 
substanzen. Sie haben aber während einer bestimmten Entwicklungsperiode die 
Fähigkeit, sich z. T. in rande mobile Zellen zu verwandeln. Diese Wanderzellen 
im weitesten Sinne des Wortes sind im Prinzip alle gleichwertig — ihr morpho- 
logischer Charakter und ihr weiterer Entwicklungsgang sind jedoch abhängig 
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erstens von der Zeit und zweitens von dem Ort ihres Auftretens im Kôrper. Be- 
sonders fähig zur Abrundung und zum Wandern sind diejenigen Mesenchymzellen, 
die die Blutgefässräume als Endothelien umschliessen. Am frühesten fängt dem- 
entsprechend der Prozess der Wanderzellenbildung an den Mesenchymzellen in der 
area opaca an, wobei die primitiven Blutzellen entstehen. Der Prozess geht dann 
weiter zum Körper, es entstehen aus dem wuchernden Endothel der Dottersack- 
arterie, der Aorta und des Herzens Lymphozyten, die sich ins Lumen ablösen; 
weiter greift dieser Prozess auch auf das umgebende Mesenchym über, und aus 
dem Endothel, dem Perithel der Gefässe, schliesslich auch sonst aus den gewöhn- 
lichen Mesenchymzellen entstehen die histiogenen Wanderzellen von sehr verschie- 
denartigem Aussehen. In den früheren Entwicklungsstadien können sich solche 
Wanderzellen also überall im Mesenchym bilden. Mit der Zeit wird aber der 
Prozess immer mehr und mehr lokalisiert, und endlich beschränkt er sich nur auf 
die Stellen, wo sich aus dem noch indifferenten Bindegewebe die blutbildenden 
Organe entwickeln. Auch hier wird aber beim erwachsenen Tier die Bildung 
neuer Wanderzellen aus fixen Zellen wahrscheinlich doch zur Unmöglichkeit, 
wenigstens unter normalen Verhältnissen — der Stamm der indifferenten Wander- 
zellen, der Lymphozyten, besitzt eben ein genügendes selbständiges Regenerations- 
vermögen und behält die Fähigkeit zur Entwicklung in den verschiedensten Rich- 
tungen für immer. 
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Aus dem deutschen Alexander-Hospital in St. Petersburg. 


Zur Frage der akuten Lymphozytenleukamie und 
Pseudoleukamie. 


Von 


Dr. med. Oswald Morits. 
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Einer Anregung der Redaktion dieser Zeitschrift folgend, will ich hier 
einige Fälle mitteilen, die geeignet scheinen, die Zusammengehtrigkeit einer 
ganzen Gruppe anscheinend verschiedener Krankheiten zu illustrieren. Es ist ja 
nicht neu, dass die Leukämie zeitweilig in ein psendoleukämisches Stadium über- 
gehen kann, sei es spontan, sei es veranlasst durch die Therapie (Röntgen, 
Arsen). Doch ist die Kasuistik noch arm an Fällen, welche die Verschiedenheit 
des Blutbildes gerade bei der akuten „Lymphomatosis“, um mit Türk zu reden, 
illustrieren. | 

Leukämie, d. h. die Vermehrung der weissen Blutkörperchen im Blut, ist 
nur ein Symptom einer Allgemeinerkrankung des Organismus und kann, wie fast 
alle Symptome, gelegentlich fehlen, ohne dass darum der klinische Verlauf oder 
die pathologischen Organveränderungen in dem betreffenden Fall von dem üblichen 
Krankheitsbilde abwichen. Zwei Fälle, die die Existenz der „akuten Psendo- 
leukämie“ beweisen, habe ich kürzlich mitgeteilt!) und führe hier nur die wich- 
tigsten Momente der beiden Krankengeschichten an: 


L Ein 31jähriger Kaufmann erkrankt mit Mattigkeit, Fieber und Durchfällen. Milz 
und Lymphdrtisen sind stark vergrössert. Im Stuhl findet sich Blut. Naeh 7 Wochen 
Gesamtdauer der Krankheitserscheinungen stirbt Patient. Die Blutuntersuchung hatte er- 
geben: 35—40 Proz. Hämoglobin, rote Blutkörperchen 2 104 000, weisse 1248. Während 
bei der ersten Untersuchung 8 Proz. polynukleäre Leukozyten, 46 Proz. kleine und 76 Proz. 
grosse Lymphozyten gezählt wurden, konnten am letzten Tage nur einkernige, ungranu- 
lierte basophile Zellen konstatiert werden, die zum grösseren Teil zur Klasse der grossen 
Lymphozyten gehörten. Wassergehalt des Blutes 88 Proz. Einzelne Erythroblasten. 

| Die klinische Diagnose: Pseudoleukiimie und Enteritis ulcerosa wurde durch 
die Sektion bestätigt. Die anatomische Diagnose (Dr. Ucke) lautete: Enteritis ulcerosa; 
Pneumoniae lobulares haemorrhagicae pulm. dext.; Myocarditis acuta; Tumor lienis; Nephri- 
tis parenchymatosa; J,ymphadenitis; Degeneratio medullae ossium. 

Die Milz wog 731 gr, war schwarzrot und enthielt Nekroseherde. Die Vergrösserung 
sämtlicher Lymphdrüsen war schr stark. Im Darm eine Masse nekrotischer Ulcera. 
Knochenmark der Femurdiaphyse graurot, zerfliesslich. Knochenmark des Sternum und der 
Rippen ersetzt durch schiefergrau-wässrigen Detritus. 
| Aus dem mikroskopischen Befund hervorzuheben: „Lymphome“, aus kleinen Rund- 
zellen bestehend, in Nieren und Leber. In der Milz einzelne Knochenmarksricsen- 
sellen, im tibrigen gleichfalls Haufen von stark gefürbten basophilen kleinen Lymphozyten, 
die sich scharf gegen die schwach gefärbte hyperplastische Pulpa abheben. Einige grosse 





4) St. Petersburger mediz. Wochensohr. 1906. No. 36, 
Folia baomatologics. IV. Jahrgang. 6. 41 
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Zelien zeigen Kernteilung. In den Lymphdrüsen unscharfe Begrenzung des retikuliiren 
und des lymphadenoiden Gewebes. Im Zentrum eines „Lymphoms“ ein Degenerationzherd 
mit Kernschwund, mächtigen Bakterienhaufen ‚und polynukleären Leukozyten (Vereiterung.. 
Im Darm Follikelhyperplasie mit oberflächlicher Nekrose. Im Femurknochenmark 
zahlreiche, ziemlich gut abgrenzbare Lymphozytenhaufen aus relativ kleinen Lymphozyten 
Grosse lymphoide Zellen, Marksellen und atypische Formen in geringer Zahl In allen 
Organen massenhaft Bazillenhaufen. Sternal- und Rippenmark liefert keine brauch- 
baren Präparate, nur Detritus und Zellreste. Die Bazillen wurden sus dem Knochenmark 
des Femur gezüchtet, waren gram negativ, beweglich, wuchsen auf Agar, Gelatine und 
Bouillon, töteten Mäuse und Ratten, waren für Meerschweinchen und Kaninchen 
nicht pathogen. | 


Fall II. 


Ein 19jähriger Kommis erkrankt mit Kopfschmerzen, Nasenbluten und Durch- 
füllen. Nach 3 Wochen sucht er das Hospital auf, wo Milz- und Lebervergrösserung, 
Fieber und Darmblutungen gefunden werden. Es treten zahlreiche Hautblutungen, Netz- 
hautblutungen, Darm- und Nasenblutungen auf. Patient stirbt 4'/, Wochen nach Beginn 
der Krankheit. Die Blutuntersuchung ergab beim Eintritt: Hämoglobin 48 Proz. Rote 
2576000, weisse 4600. Poikilozytose, Erythroblasten. Von den weissen 23 Proz. pols- 
nukleär, 77 Proz. einkernig, basophil, ungranuliert. Nach 9 Tagen, 1 Tag ante exitum: 
Rote 1428000, weisse 4000. Anisozytose. Viel Megaloblasten. Basophile Körnung der 
Erythrozyten und Polychromasie. Von den weissen waren: 


polynukleär, neutrophil 21 Proz. 


Markzellen (Ehrlich) 2 „ 
Kleine Lymphozyten 52 „ 
Grosse 12 „ 


gequetschte einkernige, 
homogene, basophile 


Die klinische Diagnose lautete: Anaemia gravis (perniciosa). Enteritis 
ulcerosa. Die Obduktion (Dr. Ucke) ergab folgendes Resultat: 

Ekchymosen der Darmserosa und starke Injektion der Serosagefiisse. Pleurackchy- 
mosen. Lungenödem. Perikardekchymosen. lin Herzen flüssiges Blut und Koagula von 
sehr blasser Farbe. Herzmuskel sehr blass. Leber 2530 gr. Gewebe derb, Zeichnung 
undeutlich. Milz 375 gr, 14:10 cm gross. An der Oberfläche Ekchymosen. Gewebe derb, 
Malpighische Körperchen deutlich vergrössert. Hellbraunrot. Nieren blass. In der Magen- 
schleimhaut Ekchymosen. Im Jleum zahlreiche kleine Geschwüre, den Follikeln ent- 
sprechend, mit dick aufgeworfenen, hämorrhagischen Rändern und zentralen, festhaftenden, 
nekrotischen Schorf. Im Dickdarm Blut und viele kleine flache Ulcera, z. T. bis zur ent- 
blössten Muscularis reichend, z. T. mit diphteritischem Belag. Mesenterialdrüsca leicht 
vergrössert, hellrôtlich. Femurdiaphysenmark dunkelrot, zerfliesslich. Sternal- und Rippen- 
mark anscheinend normal. Die mikroskopische Untersuchung ergibt im Darm: Blutungen 
in die Submucosa, Gefiisse sehr blutreich, Hyperplasie der Lymphfollikel; in letzteren hie 
und da zentraler Zerfall. In der Niere Epitheldesquamation, stellenweise reichlich Fett- 
ablagerung in den Epithelien (Sudan). Um die Glomeruli und hie und da im Gewebe 
Rundzellenzige, die sich zu unregelmässig gestalteten, grösseren „Lymphomen“ zusammen- 
häufen. Im gefärbten Präparat sind sie schon mit blossem Auge als dunkle Pünktchen 
erkennbar. Sie bestehen jedoch nicht aus kleinen Lymphozyten, sondern aus grösseren 
„Iyınphoiden“ Zellen. In der Leber, in dem interazinödsen Gewebe und unter der Kapsel 
reichlich einkernige Zellanhäufungen, die oft auch den (refiissen angelagert sind und 
unregchnässige Häufchen bilden. Hie und da dringen sie auch zwischen den Leberzellen 
in das Parenchym ein. Die Eisenprobe mit Ferrozyankalium im Schnitt negativ. Milz 
blutreich, hyperplastisch, enthält neben kleineu Lymphozyten eine bedeutend grössere Zahl 
von schwach gefärbten, einkernigen, homogenen ,Lymphoidzellen“. Im Ausstrichpräparat 
hauptsächlich grössere, basophile Zellen mit schlecht differenziertem Kern. Die Eisen- 
probe negativ. 

In den Lymphdrüsen neben kleinen Lymphozyten eine grosse Menge grösserer 
epitheloider Zellen oft mit mehreren Kernen, dic sich schlecht färben. Sie liegen nicist 
im retikuliiren Gewebe. Hie und da deutliche Kernteilungsfiguren (Bendas ,Lympho- 
gonien“). [us Knochenmark des Femur enthält hauptsächlich grössere ,lymphoide“ Zullen 
mit grossen, oft blasigen Kern. Einzelne cosinophile und Markzellen. Daneben reichlich 
kleine Lymphozyten. Viel rote Blutkörperchen und cinige Erythrublasten. 


N 


Atypische, gezackte und | 
13 
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Während wir in diesem Fall somit klinisch eine perniziôse Anämie mit 
stérmischem Verlauf und dankler Ätiologie diagnostizieren mussten und auch bei 
der Obduktion keinen Grund sahen, von dieser Diagnose abzugehen, stellte es sich 
bei der mikroskopischen Untersuchung heraus, dass wir es mit den für die 
Leukämie charakteristischen Veränderungen zu tun hatten. 

Wir haben es in beiden Fällen mit akuter Pseudoleukämie zu tun. 
Zu dieser Diagnose berechtigen uns in beiden Fällen: I. Die klinischen Symp- 
tome: 1. Akuter Verlauf, d. bh. 7 resp. 41/, Wochen Krankheitsdauer; 2. Blu- 
tungen (aus Nase und Darm); 3. Driisenschwellungen; 4. Milz- und Leber- 
vergrösserung; 5. Fieber; 6. der charakteristische Blutbefund, d. h. der Schwund 
der polynukleären Leukozyten bei Leukopenie. IL Die pathologischen anatomischen 
Veränderungen: 1. Rotes Knochenmark; 2. charakteristische Hyperplasie von Milz, 
Drüsen und Darmfollikeln: 3. Erscheinungen von Anämie verschiedener Organe 
(Blässe, Ekchymosen); 4. ,metastatische“ Lymphome der parenchymatösen Organe 
(Niere, Leber). 

Da es sich im letzten Fall um die Kombination der schweren Anämie mit 
leukämischen Organveränderungen handelt, müsste der moderne Titel des Falles 
also eigentlich „akute Pseudoleukanämie“ lauten!). Wie die meisten Hämatologen 
glaube ich jedoch, dass es keinen Zweck hat, das selbständige Krankheitsbild der 
Leukanämie aufzustellen. 

Während viele neuere Forscher mit Pincus als „echte“ Pseudoleukämie 
nur die Fälle mit relativer Lymphozytose, d. bh. mit Verminderung oder gar 
völligem Schwund der polynukleären Leukozyten im Blut, bezeichnen, wollen 
andere, mit Grawitz an der Spitze, von dieser Bezeiehnung nichts wissen. 
Grawitz hält noch an der Pseudoleukämie als klinischem Sammelbegriff fest, 
stellt in Abrede, dass ihr ein typischer Blutbefund zukommt und unterscheidet 
3 Formen von Pseudoleukämie, das Lymphoma simplex, das L. tuberculesum und 
das L. gummosum. Einen akuten Verlauf der Pseudoleukämie leugnet er strikt 
und hält diesbezügliche Beobachtungen für irrtümlich. Auf Grund meiner Fälle 
bin ich doch der Ansicht, dass Pincus Recht hat. Es gibt Fälle, die klinisch 
wie pathologisch-anatomisch alle Erscheinungen der Leukämie bieten, bis auf das 
Blutbild, welches nur eine relative Lymphozytase zeigt. Für diesa Fälle sollte 
die Bezeichnung „Pseudoleukämie“ reserviert werden. Wenn Grawitz hervor- 
hebt, dass das Knochenmark bei der Pseudoleukämie nicht befallen zu sein pflegt 
und dass diese „sekundäre“ Knochenmarkserkrankung gleichbedeutend mit Über- 
gang in „Leukämie“ sei, so stimmt diese Annahme nicht für alle Fälle, jeden- 
falls nicht für meinen; wie wir sahen, war das Knochenmark nicht von dem bei 
echter Leukämie zu unterscheiden. Darauf wäre dann nur der Einwand möglich, 
dass es eben nicht „Pseudoleukämie“, sondern „richtige“ Leuktmiefille gewesen 
seien. Damit wäre ich einverstanden, denn richtige Leukämie ohne lenkämisches 


') Eine Siderosis der Milz und Leber habe ich. gleich Luce, im Gerensatz zu 
Hirschfeld, in meinem Fail nieht finden können. 


41* 
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Blut ist eben Pseudoleukämie. Alle anderen Erkrankungen mit Drüsenhyper- 
plasien sollten anders bezeichnet werden, denn sie haben pathologisch-anatomisch 
mit Leukämie wenig Ähnlichkeit. | 
Einzelne Fälle akuter Pseudoleukämie sind übrigens schon unter anderem 
Namen publiziert worden, — ich erinnere hier nur an den Fall ven Senator‘); 
Der folgende Fall behandelt eine nach 4!/, Monaten Krankheitsdauer töd- 
lich endende Lymphozytenleukämie, die in ihrem Verlauf einige Besonderheiten zeigt. 


Fall IIL 


Ein 16 jähriger Schiller erkrankt Anfang August 1906 mit Kopfschmerzen, Schwäche, 
Durchfällen und Fieber. Am 12. September A e in das Hospital. Es finden sich 
starke Milz- und Drüsenvergrösserungen und auf Grund des Blutpräparates wird „Iympha- 
tische Leukämie“ konstatiert. Das Blut enthielt 2940000 rote Blutkörperchen, 50400 weis:« 
und 70 Proz. Hämoglobin. Die weissen bestanden zu 97 Proz. aus meist grossen Lympho- 
zyten, 2 Proz. polynukleären, und 1 Proz. eosinophilen Zellen. Nach 6 Röutgenbestrahlungen 
sank die Zahl der weissen Blutkörperchen auf 7400, die Temperatur wurde normal, der Darm 
funktionierte gut und der Allgemeinzustand besserte sich so auffallend, dass der Pat. auf 
Wunsch entlassen und ambulatorisch mit Arseninjektion weiter behandelt wurde. Nach 
längerem Wohlbefinden stellte sich wieder Fieber ein, die Zahl der weissen Blutkörperchen 
stieg auf 24000 und sank spontan wieder auf 10000. Da die Halsdrüsen stark an Grosse 
zunahmen, wurde wieder die Röntgenbehandlung begonnen, doch entzog sich Pat. jeder 
Behandlung zwei Monate lang und stellte sich erst am 4. Der. in sehr elendem Zustand 
wieder vor. Die Zervikaldrüsen und Parotiden hatten beiderseits stark an Grösse zuge- 
nommen, das Blut enthielt 23000 weisse Blatkt en bei 50 Proz. Hämoglobin. Die 
Milz gleichfalls grösser als früher. Pat. wollte nicht im Hospital bleiben und wurde ert 
am 18 Dez. moribund eingeliefert, Exitus 18. Dez. 

Das Blut zeigte bei den letzten zwei Unterm n starke Poikilozytose und ent- 
bielt reichlich kernhaltige rote Blutkörperchen — auch Megaloblasten. 

Einige Auszählungen der Zellformen ergaben folgendes Resultat: 








Grosse Lymphozyten mit grossem | 12. Sept. | 18.Sept.%)| 25. Sept. | 18. Dez. 

Kern, homogenem Plasma, hier und 

daraufgequollene, zerfaserte Exemplare . 94 915 
Kleine Lymphosyten . . . . . . . . . 8 6 
Polynukleäre Leukozyten . on u . | 2 3 
Eosinophile Leukozyten . . . . . . . . 1 0,5 
Kernhaltige rote auf 100 weisse . . . . . 1 3 
Zahl der weissen im cmm . . a. . 50400 Massenhft. 
Zahl der roten im cmm . . . . . . . . 18940000 | 2705000 |2810000 ? 
Hämoglobin . . . . . . . . . . . . | 70 9/° 70 Te 70%, 9, 


Das Verhältnis der weissen zu den roten war am 18. Dez. etwa 1:2—3. 

Die Obduktion (Dr. Ucke) ergab das übliche Bild der lymphatischen Leukämie. 
‘Zu erwähnen wären folgende Punkte: Allgemeine starke Drüsenhyperplasie Ekchy- 
mosen auf Pleura und Perikard. Milz 490 gr. Gewebe derb, haklrot, durchsetzt von 
gelblich-weissen Herdchen. Leber 2210 gr enthält im derhen Gewebe gleichfalls kleine, 





2) Medulläre Pseudoleukämie (P.) 

®) Es sei hier an die Fälle von Hayem-Bensaude Bullet. des höpit. de Paris, 13 
JT. 1903 und Bensaude-Riet Bullet. médical Décembre 1904 erinne (P.) 

3) Nach der Röntgenbehandlung. Ä 
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gelbe Herde. Nieren 270 und 280 gr. Ekchymosen der Rinde. von hellem Hof umgeben. 
as Fettgewebe im Nierenbecken dunkelrot hämorrhagisch durchtränkt, enthält bohnen- 
gros umschriebene, gelbweisse Einlagerungen. Im Magendarmtraktus Hypertrophie 

Follikularapparates. ‘Die Bauhinsche Klappe zu einem dicken Wulst angeschwollen, 
dessen Kuppe kämorr hagisch erscheint. Appendix stark verdickt, 2 cm im Durchschnitt. 
der Wand, intensiv weiss. Thymus gross, 65g, auf dem Schnitt von weisser Farbe. 
Thyreoidea leicht vergrüssert. Knochenmark der Femurdiaphyse weich, dunkelrot. Sternal- 
und Rippenmark anscheinend normal. Die Halsdrüsenpakete konnten aus äusseren Gründen 
nicht präpariert werden. | 

Die mikroskopische Untersuchung: Knochenmark: Ausstrichpräparate zeigen 
fast nur homogene und kleine „Lymphosyten“. Vereinselte cosinophile D. 
Mässige Zahl Normoblasten, hier und da ein polychromatischer Megaloblast. Im Schnitt; 
meist gleichartige Zellen mit schmalem Plasma und grossem ungleichmissig geformten 
Kern. Die Kernstruktur fidiges Meschenmark. Reichlich kernhaltige rote Blutkörperchen. 
Vereinzelte Biesenzellen mit grossem blassen Kern. Ausstrichpräparate von Milz und 
Leber zeigen dieselhen Lymphozyten wie das Knochenmark. Im Ausstrichpräparat einer 
Lymphdrüse ausserdem reichlich eosinophile Markzellon. Der Herzmuskel zeigt Frag- 
mentierung und Durchsetzung mit Lymphozyten. In der Lunge: Lobulärpneumonien, 
Bla n im Gewebe und Lymphozytenhaufen hier und da im Interstitium. 

ie Mils zeigt deutliche Abgrensung der Pulpa von den Follikeln und anscheinend 
Hyperplasie. Bronchial-, Mesenterial- und Iguinaldrtisen zeigen Hyperplasie bei 
gut erhaltener Struktur und Abgrenzung des Follikulärapparates. Reichlich ‘kernhaltige 
rote Zellen, oft mit zerklüftetem Kern. Die Nieren blutreich, Exsadation ia die Harn- 
kanälchen. Um viele Gefässe, aber auch im Gewebe zerstreut, Lymphozytenhaufen. Leber 
darchsetzt von Lymphomen, meist abgegrenzt, hier und da strangfönmig in das Gewebe 
einstrahlend, oft perivaskulär. Im Innern eines Lymphoms eine mehrkernige Riesenzelle. 
Leberzellen geschwellt, Kerne oft unscharf. Blutreich. 

Thymus wie die Lymphdrüsen. Nebenniere: normaler Bau. Pankreas: nor 
maler Bau, bis auf hier und da vorhandene Lymphozytenhaufen. Magen: In der Sub 
mucosa Lymphozytenanhäufungen, welche zwischen den Drüsenschläuchen an die Oberfläche 
vordringen. Jejunum: Kolossale Lymphozytendurchträukung der Mucosa und Submucosa 
(Follikelhyperplasie). Der Appendix in der ganzen Dicke durchsetzt von Lymphozyten- 
massen, welche die Muskelfasern auseinanderdrängen. 


Der Fall ist in klinischer Hinsicht insofern interessant, als die Beeinflussung 
des Blutbildes durch die Röntgenstrahlen eine rapide war. Nach 5 Bestrahlungen 
war die Zahl der weissen Blutkörper zur Norm gesunken. Damit ging die all- 
gemeine Besserung Hand in Hand. Letztere war mir sehr überraschend, da ich 
nach dem ganzen Bilde eine sehr akut verlaufende Leukämie vermutete. Mög- 
licherweise wäre durch Fortsetzung der Röntgenbehandlung eine dauernde Besserung 
zu erzielen gewesen. Leider wurde der Patient von seiner törichten Mutter der 
Behandlung entzogen. | 

Nach Grawitz hat auch die „akute“ Leukämie zuweilen eine Dauer von 
3—4 Monaten, und es soll für die Scheidung in akute und chronische Formen 
weniger ein bestimmter Zeitraum, als die Art des Verlaufes charakteristisch sein. 
Trotzdem also in unserem Fall der Exitus erst nach 4'/, monatlicher Krankheit 
erfolgte, habe ich doch den Eindruck, dass es sich um eine, vielleicht durch die 
Therapie gtinstig beeinflusste „akute“ Leukämie handelte. 

Interessant ist nun ferner, dass der Patient nur am Tage des Eintrittes 
und kurz vor seinem Tode das Blutbild der „Lenkämie“ zeigte. In der Zwischen- 
zeit bestand keine oder doch nur sehr geringe Leukozytenvermehrung. Es 
hätte also auch mit demselben Recht gelegentlich als Pseudoleukämie bezeichnet 
werden können. Nichts illustriert besser die Identität der „beiden“ Krankheits- 
formen, als derartige Remissionen. Das Symptom der „Leukämie“, das Herein- 
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brechen der weissen Blutkörperchen in die Biatbahn, ist wohl am ehesten von 
der Ausdehnung und der Lage der Lymphome abhängig, während der Tod des 
Kranken, wenigstens bei der akuten Leukämie und Pseudoleukämie, völlig unab- 
hängig von der mehr oder weniger grossen Lymphozytenvermehrung im Blut 
erfolgt. Das Finale dieser Kranken ist wohl in letzter Linie stets abhängig von 
der Sepsis, deren Eintreten durch ulzerative Prozesse der Darmfollikel, des 
Rachens oder durch Pnenmonien veranlasst wird. Wir sehen das schon aus dem 
Umstande, dass die verschiedensten Bakterien bei akuter Leukämie in den Organen 
gefanden und als ihre Erreger bezeichnet worden sind. Ich selbst habe einmal 
ein Stäbchen, einmal einen Staphylokokkus und ein drittes Mal Diplokokken aus 
dem Blut, resp. dem Knochenmark rein züchten können. Betrachtet man im Mikro- 
skop die Durchtränkung des Darmes mit Bakterien von den ulzerierten Fol- 
likeln aus, so ist leicht zu verstehen, dass der durch das Leukämievirus ge 
schwächte Organismus der Infektion rapid erliegen muss, da er durch die im 
ganzen Körper hyperplasierten lymphatischen Apparate so zu sagen zu „einer 
grossen Lymphdrüse“ geworden ist. P. F, Holst geht so weit, anzunehmen, 
dass viele unserer gewöhnlichen Bakterien durch „Präzipitierung auf das Knochen- 
mark“ akute Leukämie erzengen können. Mir scheint es plausibler, dass das noch 
unbekannte Virus die „Lymphomatosis“ hervorruft und dass die gefundenen Bak- 
terten „nur das Ende beschleunigen“. 

Weswegen aber gerade der „Iymphämische“ Befund die Infektion ganz be- 
sonders begünstigt, selbst abgesehen von ulzerativen Prozessen in den Schleim- 
häuten, das könnte uns eine Beobachtung von Metschnikow erklären. Metschnikow 
pimmt an, dass es ausschliesslich die „Mikrophagen“ sind, zu denen er die 
polynukleären Leukozyten rechnet, welche den Kampf mit den Bakterien zu führen 
haben. Schwinden diese polynukleären Zellen fast völlig aus dem Blut und den 
Organen, wie bei der lymphatischen Leukämie, so ist leicht einzusehen, dass den 
Bakterien keine Schranke in ihrem Vordringen gesetzt ist. Der schutzlose Or- 
ganismus kann nun von jedem Bakterium ohne Schwierigkeit überwältigt werden. 
Mir scheint, dass damit die Erklärung des „Sepsiebefundes“ bei akuter lympha- 
tischer Leukämie in befriedigender Weise gegeben ist.?) 

Habe ich im Vorstehenden die Identität der lymphatischen Leukämie und 
der „echten“ Pseudoleukämie auch bei akutem Verlauf vertreten und gezeigt, dass 
bei den gleichen pathologisch-anatomischen Veränderungen das Blutbild sehr va- 
riieren kann und sich nur stets in der relativen Lymphozytose gleicht, so möchte 
ich mich im Folgenden dagegen aussprechen, die akute Leukämie mit ‚grossen 
Lymphozyten als gesonderte Krankheit zu bezeichnen. Sternberg hebt obige 
Variante als „Leukosarkomatosis“ aus dem Rahmen der Leukämie heraus. Er ist 
der Ansicht, dass bei Vermehrung der „grossen Lymphozyten mit wabigem Baa‘ 


1) Anmerkung bei der Korrektur: W. Erb vertritt in der deutsch. med. Wochen- 
schrift No. 21. 1907 in seiner Arbeit über ,Septische Erkrankungen und Leukämie“ einen 
sehr ähnlichen Standpunkt. Auch er beruft sich auf Metschnikow. 
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stets irgendwo im Körper ein „Tumor“ vorhanden sei, während derselbe bei der 
echten Leukämie fehle. Gegenüber dieser Abtrennung möchte ich vorläufig durch- 
aus den ablehnenden Standpunkt Pappenheims teilen. 

Zunächst ist zu sagen, dass sich die ,kleinzelligen“ und die „grosszelligen“ 
akuten lymphatischen Leukämien klinisch nicht unterscheiden lassen. Instruktiv 
ist in dieser Beziehung der Fall von Luksch, der einen Übergang der klein- 
zelligen in eine vorwiegend grosszellige Form darstellt. Kürzlich habe ich einen 
Fall akuter Leukämie beobachtet*), bei dem die Vermehrung der Lymphozyten 
hauptsächlich die grossen Formen betraf, und auch mein hier berichteter Fall III 
zeigte eine stärkere Vermehrung der grossen, als der kleinen oder „echten“ 
Lymphozyten. Und charakteristischer Weise nehmen bei der Besserung die kleinen 
Formen zu, während bei der Versehlimmerung, besonders kurz vor dem Exitus, 
wieder die grossen Formen mächtig überband nehmen. Es spricht dieses gleich- 
falls für Pappenheims Ansicht, dass die Vermehrung der grossen Formen im 
Biute eine Folge der Akuität des Prozesses ist. In keinem meiner Fälle habe ich 
einen isolierten „Tumor“ finden können. Freilich habe ich im letzten Fall die 
Halsdrüsenpakete aus äusseren Gründen nicht untersuchen können. Da jedoch die 
Drüsen beiderseits ganz gleichmässig vergrössert waren, ist es nicht wahrscheinlich, | 
dase es sich um einen isolierten Tumor hat handeln können. Und sollte ich auch 
den Tumor in meinen Fällen übersehen haben, so glaube ich doch nicht, dass os 
den anderen Untersuchern, angefangen von Fränkel und Benda, die grosse 
Lymphozyten bei akuter Leukämie fanden, ebenso ergangen ist. Was die Unter- 
scheidung der ,pathologischen* grossen Lymphozyten von den „normalen“ betrifft, 
so ist sie besonders dann gut möglich, wenn eine starke Kernbuchtung vorhanden 
ist. Letztere lässt aber anscheinend oft im Stich. Jedenfalls sind auch die bei 
Sternberg (Fig. 4, Taf. I) abgebildeten Zellen nicht alle so typisch, dass man 
über ihre Natur sofort im klaren wäre. Dasselbe scheint mir auch auf die im 
Schleipschen Atlas abgebildeten Zellen der Leukosarkomatosis zu passen, obschon — 
Schleip die Kerne bedeutend gebuchteter zeichnet als Sternberg. Ich möchte 
betonen, dass in meinem Fall III die meisten Zellen denen der Fig. 61 bei 
Schleip fast absolut gleichen. 


Ist nun in klinischer Hinsicht aus dem Blutbild die Diagnose der Leuko- 
sarkomatosis oft nicht sicher zu stellen, so dürfte wohl auch die Feststellung des 
Tumors post mortem oft Schwierigkeiten machen. Wo hört die leukämische Hyper- 
plasie auf, und wo beginnt der Tumor? Sind Drüsenpakete fest verschmolzen und 
die Kapseln durchbrochen, so wird kein Zweifel darüber sein. Wenn aber der 
Patient vor dem Durchbruch einer normalen Drüsenbegrenzung stirbt, so könnten 
wir die Diagnose der Leukosarkomatosis nicht stellen. Konsequenterweise müssten 
dann die Fälle mit „grosszelliger“ Lymphozytenvermehrung alle als Leukosarko- 
matosis im „Anfangsstadium“. angesehen werden. Mein letzter Fall bietet in dieser 


1) St. Petersb. med. Woch. 1906, No. 36. 
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Hinsicht denn auch eine gewisse Schwierigkeit: es fand sich der Appendix in 
einen weissen dicken Strang von lymphdrüsenartiger Konsistenz verwandelt. 
Sämtliche Gewebsschichten, inklusive der Muscularie waren von zahilosen Lympho- 
zyten darchtrinkt, die dem Gebilde die weisse Farbe und die glänzende Schnitt- 
fläche gaben. War das etwa schon ein ,Tumor“, obschon die natürliche Grenze, 
die Serosa, noch nicht durchbrochen war? 

Will man mit Sternberg alle Fälle akuter Leukämie mit grossen Lympho- 
zyten als erstes Stadium der Leukosarkomatose ansehen — auch wenn kein Tumor 
zu finden ist — so lässt sich dagegen kaum etwas einwenden; wir kommen dasn 
fast zu derselben einheitlichen Auffassung, wie wenn wir die Leukosarkomatoais 
als separate Form ganz leugneten. Wie ich oben ausführte, hängt der Exitus 
des Patienten meiner Ansicht nach meist von dem Moment des Eintretens der 
Sepsis ab. Exulseriert ein Darmfollikel früh, so werden wir event. noch keinen 
Tumor bei der Obduktion finden; liegen die Lymphombildungen an relativ harm- 
losen Stellen (quoad infectionem), so entsteht bei längerer Krankheitsdauer oder 
stärkerem Proliferationsreiz der „Tumor“ durch Übergreifen auf ein Nachbarorgan. 
Für eine prinzipielle Scheidung der beiden Formen liegt, solange wir die Ätiologie 
_ nicht kennen, nicht die geringste Veraulassung vor. Wes kann uns hindern an- 
zunehmen, dass das Leukämievirus schrankenloses Wuchern der Lymphozyten her- 
vorruft, wenn ihm der Organismus Zeit dazu lässt? Dass dieses nicht allzu bäufig 
der Fall ist, d. h. dass die „Leukosarkomatosis“ seltener ist, als die „akute 
Leukämie‘, — daran ist die leichte Infektionsfübigkeit des lymphatischen Ap- 
parates schuld. 

Nicht unmöglich wäre es, dass das unbekannte Virus der lymphatischen Leuk- 
ämie, weiches die Veranlassung zur Wucherung der Lymphozyten bildet, gelegentlich 
graduell oder auch qualitativ differierte und sich dadurch Variationen der Zell- 
formen erklären liessen. Pappenheim und Türk haben wohl darin recht, dass 
die scharfe Abgrenzung einzelner Lymphozytenformen praktisch oft unmöglich und 
theoretisch überflüssig ist. 


In Parenthese möchte ich hier das Verhalten des Blutes bei Chlorom heranziehen. 
Für letzteres scheint ja eine ähnliche Meinungsvörschiedenheit zu herrschen, wie für die 
akute Leukämie und die Leukosarkomatose. Die meisten Autoren eprechen von chloro- 
matösen „Tumoren“; andere jedoch leugnen eine ,Tumor“bildung und rechnen die Er- 
krankung zur Leukämie. 

Kürzlich hatte ich Gelegenheit, das Blut eines Chloromfalles zu untersuchen, dessen 
pathologisch-anatomischen Befund C. Lehmann mitgeteilt hat.!) Es handelte sich um einen 
19jährigen Patienten, der unter dem Bilde einer akuten Sepsis zu Grunde ging. L. betont, 
er habe keinen „Tumor“, sondern nur diverse chloromatöse Lymphoidzellenh lasies 
finden können. Eine genaue Blutuntersuchung war nicht gemacht worden, doch konnte 
ich an dem Ausstrichpräparat, das 2 Tage ante exitum gewonnen war, fulgenden Befurd 

n: 

Die roten Blutkörperchen sind blass und zeigen starke Grössendifferenzen. Vereinselte 
Megaloblasten. Die weissen beträchtlich vermehrt, und zwar sind: 


87°], grosse Zellen mit gebuchtetem Kern und homogenem Plasma. Der Kern 
oft in amitotischer Teilung, und swar sind 3°/, der Zellen mit 2 und 
3 Kernen versehen. Bei Giemsafirbung feinste Granulierung des Plasma. 


1) St. Petersb. med. Woch. 1906, Nr. 36. 


10 — kleine Lympho 
1% one Leukosyten. 


1% polynukleäre Leukosyten. 

. Es war nun interessant, dass die grossen „Iymphoiden“ Zellen, die 87 */, aller Leuko- 
syten ausmachten, in der Färbung und —* absolut identisch zu sein schienen mit den 

sog. „unreifen Knochenmarkssellen“, die Schleip auf Fig. 57 als charakteristische Zellen 
seines Falles „akuter Leukämie“ beseichnet. nd wir hier also ein Chlorom haben, 
nach Sternberg wohl eine typische ,Chloroleukosarkomatosis“:), fehlt (nach Lehmann) 
hier ein typischer Tumor, und did Blutzellen gleichen nicht etwa denen der Leukosarko- 
matosis, sondern denen, die Schleip bei „akuter Leukämie“ abbildet. Wir sehen, wie un- 
md glich es ist, auf Grund der Varianten der „Lymphoiäzellen“ eine Scheidung der 
heitsbilder durchzuführen. 

In seiner letzten Arbeit über lymphatische Leukämie (Fol. haem. 1907 
Nr. 1) spricht sich Pappenheim dahin aus, dass möglicherweise maligne Hyper- 
plasie des lymphadenoiden Gewebes irgendwo lokal „Iymphosarkomatös“ entarten 
könne, d. h. aus der grosszellig und kleinzellig Iymphozytären Pseudoleukämie 
oder der akuten Leukämie könne vielleicht w. a. eine Leukosarkomatosis werden, 
doch sei die Lenkämie an sich noch kein lymphosarkomatteer Proress,”) Bei 
diesem Standpunkt ist jedenfalls eine scharfe Trennung der akuten Leukämie von 
der Leukosarkomatosis unmöglich. Ich möchte weiter gehen und annehmen, dass 
beide Prozesse dem Wesen nach gleichartig und nur graduell verschieden sind. 

Die Auffassung der akuten .lymphatischen“ Leukämie als sarkomatise Er- 
krankung hat ja verschiedene Vertreter. Wenn Ribbert die Leukämie wie die 
malignen Tumoren als „parasitäre Wucherung menschlicher Zellen“ bezeichnet, so 
scheint mir gerade die akute Leukämie in der Tat die nabe verwandten Eigen- 
schaften der beiden Erkrankungen deutlich zu demonstrieren. 

Zum Schluss möchte ich die Hoffnung aussprechen, dass sich unsere hervor- 
sagenden Hämatologen über eine einheitliche Nomenklatur möglichst bald einigen 
mögen. Denn verschiedene alte Bezeichnungen müssten fortfallen resp. eine andere 
Bedeutung erhalten. Es muss mit Pappenheim allgemein anerkannt werden, 
dass „Leukämie“ nur ein Symptom ist.*) Speziell die akute Lymphozytenleukämie 
würde ich am liebsten mit Türk als Lymphomatosis leucaemica seu pseudoleu- 
caemica acuta bezeichnen. 


1) Da dieselben grossen Chloromzellen im Knochenmark bei Triszidfärbung keine 
Granulierung erkennen liessen, 80 kann der Fall nicht als Chloromy elosarkomatosis be- 
zeichnet werden. 

*) Dieselbe Reizung könne sich bald in einfacher Myelysie, schrankenloser Hyper- 
plasie, bald in Form der Iymphosarkomatösen Wucherung dokumentieren. .) 

5) Pappenheim hat in diesem Siane bereits vorgearbeitet und die leukämischen 
Erkrankungen einschliesslich der pseudoleukämischen als maligne Hyperplasien lymph- 
adenoiden und myeoloiden Gewebes beseichnet, welche als solche bald aleukiimisch, bald 
leukämisch in die Erscheinung treten, (S. Fol. haemat. ti, 207—211, IO, S. 436ff. (P.) 
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Aus dem pathologisch-anatomischen Institute der k. k. Kranken-Anstalt 
„Rudolf-Stiftung“ in Wien. Vorstand: Prof. Dr. R. Paltauf. 


Myeloide Leukämie im Greisenalter mit eigenartigen 
histologischen Befunden. 


Von 
Dr. Heinrich Lehndorff und Dr. Emil Zak. 


Hierzu zwei schwarze Tafeln. 





In der letzten Zeit standen die Erkrankungen des lymphatischen Apparates, 
speziell die lymphatische Lenkämie im Vordergrunde des Interesses, and die Kenntnis 
dieser Affektionen fand wesentliche Bereicherung durch grüniliche anatomische und 
histologische Untersuchungen. Im auffallenden Gegensatze dazu wurde der myeloiden 
Leukämie beiweiten nicht derselbe Grad von Autmerksamkeit zugewendet. Zwar 
wurde die Kasuistik durch Fälle mit atypischem Blutbefunde, mit Kombination 
anderweitiger Erkrankungen, mit Heilerfolgen bei Röntgenbehandlung usw. reichlich 
vermehrt, aber man begnügte sich meist mit hämatologischen Untersuchungen und 
mit der Konstatierung der schon bekannten pathologisch-anatomischen Tatsachen, 
die man mit der jeweilig herrschenden Theorie leicht in Einklang brachte. Neue 
Gesichtspunkte für die Pathogenese der myeloiden Leukämie wurden dabei nicht 
gewonnen. Die gefundenen Organveränderungen, die myeloide Transformatien von 
Milz, Lymphdriisen, Leber usw., konnte man in Übereinstimmung mit EhrHehs 
Lehre ohne weiteres als sekundäre Veränderungen deuten, ausgehend von einer 
primären Wucherung der spezifischen Elemente des Knochenmarks. Ob man dann 
diese sekundären Organerkrankungen zurückführte auf eingeschwemmte und hier 
weiterwuchernde Knochenmarkszellen, oder statt dieser den Reiz auf die verschie- 
denen Organe überspringen liess, oder ob man schliesslich, den ganzen Prozess als 
Tumor auffassend, die Herde als echte Metastasen deutete, keine Theorie ver- 
mochte einen wesentlichen Beitrag zur Kenntnis des leukämischen Krankheits- 
prozesses zu bringen. 

Die meisten Aussichten auf Förderung unserer Kenntnisse versprechen histo- 
logische Forschungen. Während eine grosse Anzahl wichtiger Arbeiten durch ge- 
»auestes Studium histologischer Details einen wesentlichen Fortschritt in der Er 
kenntnis der lymphatischen Leukämie gebracht haben, und Sternberg gerade auf 
Grund anatomischer Ergebnisse aus dem Komplexe der Erkrankungen des lympha- 
tischen Apparates wohl charakterisierte Typen abgrenzen konnte, liegt für die 
myeloide Leukämie histologisches Tatsachenmaterial auch nicht annähernd in diesem 


Ausmasse vor. Erst Arbeiten der jüngsten Zeit legen das Haaptgewicht auf die 
mikroskopischen Befunde und versuchen durch Zusammenfassung der histologischen 
Organverinderangen mit dem Biutbefunde unsere Kenntnisse über Wesen und 
Histogenese des myelämischen Krankheitsprozesses zu mehren. Zu dieser Vernach- 
lässigung dea histologischen Studiums der myeloiden Leukämie gegenüber der lym- 
phatischen Leukämie hat wohl auch der Umstand beigetragen, dass erstere in 
Blut- und Organbefund fast stets ein gleichartig sich wiederholendes Bild dar- 
bietet, und dass speziell Fälle mit vom Typus abweichendem Knochenmarksbefunde 
sehr rar sind. 

Es erscheint deshalb geboten, genau beobachtete Fälle speziell in Hinblick 
darauf mitzuteilen. u 

Karoline W., 76 Jahre alt, stand vom 17. Oktober bis 2. Dezember 1905 
and vom 13. Juni bis 29. Juli 1906 auf der vierten medizinischen Abteilung 
Prof. Dr. F. Obermayer in Beobachtung.!) 


Anamnese: Im Alter von 50 Jahren soll Patientin an starken Schmerzen in der 
Magengegend gelittén haben, die sich nach Nahrungsaufnahme steigerten und ?/,—1h an- 
‘dauerten, und im späteren Verlaufe der Krankheit mit Gelbsucht einhergingen. In der 
Folgezeit besserten sich diese Beschwerden. Im Jahre 1900 war Patientin an einer 
Lungenaffoktion erkrankt und lag mit Pneumonie auf der vierten medizinischen Abteilung. 
Damals wurde kein Milstumor konstatiert; ein Blutbefund aus dieser Zeit liegt nicht vor. 


Seit Sommer 1905 ist Patientin stark abgemagert, ohne dass wesentliche 
Schmerzen oder Beschwerden bestanden. Über das Vorhandensein eines Tumors 
im Bauche weiss die Frau keine Angaben zu machen. Appetit und Stuhl waren 
in Ordnung. . | | 

Seit Anfang Oktober 1905 besteht starker Harndrang mit Brennen bei der 
Miktion, der Kranken fiel die lichte Farbe des Harnes auf. Seit derselben Zeit 
leidet die Patientin angeblich an Kurzatmigkeit, Herzklopfen; in den letzten acht 
Tagen trat Verschlimmerung dieser Beschwerden und starker Husten auf. Weder 
jetzt noch früher bestand Hämoptoe; zwei Partus, kein Abortus. Potus und Lues 
werden negiert. 

Status vom Oktober 1905. 

Hochgradig abgemagertes Individuum, untere Extremitäten etwas Sdematis. 
Die allgemeine Decke schmutzig gelblich, nirgends Blutungen, kein Ikterus, leichte 
Zyanose der Lippen. Nirgends Drüsenschwellungen, nur in inguine links 
vereinzelte kleine Drüsen. Art. radialis etwas geschlängelt, die Wand verdickt, 
die Spannung herabgesetzt. Temperatur normal, Puls und Respiration etwas be- 
schleunigt. Zunge trocken, Rachengebilde frei. Über den Lungen der Befund 
eines mässigen Emphysems mit Katarrh, Herz ohne wesentlichen Befund. 

Im Abdamen ein sehr grosser Milztumor palpabel, von glatter Oberfläche, 
derber Konsistenz, nach rechts bis in die rechte Parasternallinie, nach unten fast 
bis zur Symphyse reichend. Leber nicht vergrüssert. _ 


nn Herm Prof. Obermayer sagen wir auch an dieser Stelle für die freundliche Über- 
lassung des Falles unseren verbindlichsten Dank. 
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Die Harnmengen um 1500 ccm pro die, das spezifische Gewicht um 1012, 
der Harn strohgelb, stark getrübt mit 1 bis 2°/,, Eiweiss. Albumosen einmal 
is. Spuren vorhanden, Indikan etwas vermehrt. Im Sediment schleimartige Sab- 
stans der oberen Harnwege mit Leukozytenhäufchen und einzelnen granulierten 
Zylindern. (Färbung mit alizarinsulfonsaurem Natron nach Freund). 

Die Blutuntersuchung ergab einen myelämischen Befund, 

Bei der zweiten Spitalaufaahme, ein halbes Jahr später, war die Kachexie 
fortgeschritten. Keine Drüsenschwellung, keine Schmerzhaftigkeit der 
Kaochen, keine Zeichen hämorrhagischer Diathese. Der Milztumor bestand in 
derselben Grösse. Unter zunehmender Kachexie starb Patientin am 29. Juli 1906. 

Blutbefunde ergaben während der ganzen Beobachtungazeit bei wieder- 
holten Zählungen stets ein übereinstimmendes Resultat. 

Die folgende Tabelle bringt die Ergebnisse zweier neun Monate auseinander- 
liegender Untersuchungen. 


Blutbefund. ‘ 


Prozent. Verhältnis der Weissen 








Zahl d | Zahl de | a| À | dig K 
er Tr : * Jj 8 4 erR- 
Poa Roten | Weissen EE 22 38 23 LE Ë E haltige 
| 2 < 
gehalt | LES 25 83 SB | gai? 2 5 
15 =5|7% 25 
| Fa ei elle ge | CRE | 
| | | 
Oe 105 */, 6,500,000 65,000 | 27 | 63 | — | 2 | 3 | 5 | — au 
W:R = 1:100 | | Weisse 
| | | 6-8 
17. VU. 5,600,000 47,000 |! 27.4 | 612 | 08 | 1.6 | 3.4 | 5.4 | Normo- 
— | 
1907 | W:R =1:120 | | blasten 









Myelo- 
zyten 


Poly- 
nukleare 












20. X. | — 
os | 17560 | 40950 | — | 1300 
1m DL | 12,880 28,760 | 380 750 | 1600 | 2540 90 


u 


Das Blut war auffallend dunkel, schlecht am Deckgläschen verstreichbar. 
Keine Zeichen von Anämie. Die roten Blutkörperchen zeigen fast keine Grössen- 
and Färbungsdifferenzen, keine Polychromatophilio und basophile Körnelung. Kern- 
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haltige rote Blutkörperchen sind nur in m&ssiger Zahl vorhanden, auf 1000 weisse 
Biutkörperchen kommen 6 bis 8 Normoblasten. 

Die weissen Blutkörperchen bieten den Befund eines subleukämischen Bint- 
bildes mit besonderem Überwiegen der neutrophilen Quote (aber 88°/,). Die Mark- 
zellen ‘sind meist mittelgrosse Zellen mit reichlicher, gut tingierbarer Granalation; 
Abweichungen in Grösse und Reichtam an Granulis sind spärlich. Das neutrophile 
Blutbild (nach Arneth) nach links verschoben. Die Eosinophilen prozentisch nicht, 
absolut wenig vermehrt; ebenso die Mastzellen. 

Der Obduktionsbefand (Dr. Maresch) ergab: 

Der Körper klein, von grazilem Knochenbau, hochgradig abgemagert, die 
allgemeine Decke blass mit einem leichten Stich ins Gelbliche. Thorax schmal, 
Abdomen unter dem Niveau des Thorax. | 

Die Schädeldecken blass, die Dara dem Schädelknochen adhärent, in ihren 
Sinus lockere Blutgerinnsel, die inneren Meningen zart, die basalen Gefüsse des 
Gehirns leicht fleckig verdickt, die Gehirnwindungen etwas verschmälert, sonst die 
Gehirnsubstanz blass ohne weitere pathologische Veränderungen. 


Die Schleimhaut der Halsorgane blass, die Schilddrüsenlappen etwas ver- 
grössert, enthalten mehrere kirschgrosse Driisenknoten. 


Die linke Lunge zur Gänze adhärent, besonders im Oberlappen. Am vor- 
deren Rande des letzteren, wie auch an der Spitze mehrere diskrete, bis kirseh- 
grosse Verdichtungsherde mit umschriebenen käsigen Einschlüssen und hanfkorn- 
grossen grauweissen Knötchen, das übrige Lungenparenchym substanzarm, stark 
anthrakotisch. Die rechte Lange an der Spitze adhärent, daselbst eine umschrie- 
bene schwielige Verdickung neben vereinzelten granalären käsigen Herden. An 
beiden Blättern der Pleura zahlreiche, stellenweise konflaiarende, stecknadelkopf- 
grosse Kaötchen sichtbar. 


Im Herzbeutel kein abnormer Inhalt. Das Herz klein, subperikardiales 
Fett nahezu vollständig geschwunden, Koronararterien verdickt und geschlängelt, 
das Herzfleisch braun. In den Herzhöhlen spärliches, flüssiges dunkles Blut neben 
gelblichen Fibringerinnseln. Die Klappen des rechten Herzens zart, die des linken 
diffas verdickt. Die vordere Semilunarklappe zum Teil verkalkt, die Intima zeigt 
sehr spärliche, atheromatöse Verdickungen, namentlich im thorakalen Teile, 


Die Ösophagusschleimhaut blass, die peribronchialen Lymphdrüsen bis auf 
Taubeneigrösse intumesziert und von zahlreichen miliaren Knötchen durchsetzt. 

Das Peritoneum parietale und der seröse Überzug der Darmschlingen 
zeigen ausserordentlich reichliche, miteinander konfluierende Knôtchen, das grosse 
Nets ist zu einer etwa daumendicken, von kleinsten Knötohen durchsetzten Platte am- 
gewandelt, welcher dem Querkolon adhärent und auch der grossen Kurvatar des 
Magens angelötet erscheint. 

An der Oberfläche der Leber nur sehr spärliche graue Knötehen, neben 
ganz zarten fibrinösen Exsudatlamellen sichtbar. Das Parenchym der Leber gleich- 
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mässig rotbraun, feucht glänzend, die Läppchen deutlich kleiner. Hie und da finden 
sich zerstreut gelbe stecknadelkopfgrosse Knôtchen. 

In der Gallenblase neben trtiber, orangegelber Galle eine grössere Zahl 
(etwa 30) kirschkerngrosser, fazettierter schwarzbrauner Konkremente. 

Die Milz im oberen Pol mit dem Zwerchfell fester verwachsen; ihre Länge 
beträgt 221/, cm, ihre grösste Breite 10 cm, während die Dicke bis 8 cm misst. 
An ihrer Oberfläche zeigt die Kapsel vielfach unregelmässige, gelblich verdickte 
Stellen neben pseudomembrandsen Auflagerungen, nach deren Entfernung, nament- 
lich am oberen Pole der Milz reichlichere miliare graue Knötchen sichtbar werden. 
Auf einem Durchschnitte erscheint die Milz zumeist graubraun (wie lehmfarben) 
und stellenweise dunkelrot gesprenkelt. In der Peripherie finden sich mehrere 
mehr weniger scharf begrenzte, oft auch deutlich keilfürmige Herde, welche dankel- 
braunrot erscheinen und hie und da im Zentrum hellgelb bis gelblichweisse, derber 
sich anfühlende Einschlüsse erkennen lassen. 

Die Nieren klein, ihre Kapseln schwer abstreifbar, die Oberfläche unregel- 
mässig granuliert, mit kleinsten Zystchen besetzt, die Rindensubstanz stellenweise 
deutlich schmäler. Im linken Nierenbecken, das etwas erweitert erscheint und in- 
jiziert ist, sehr spärliche nicht über stecknadelkopfgrosse gelbe Konkremente, das 
rechte Nierenbecken von solchen Konkrementen vollständig erfüllt. 

In der Harnblase etwas trüber Harn, ihre Mukosa leicht gerdtet. Das 
Genitale zeigt senile Involution, vereinzelte seröse Zystchen an den Adnexen. 

Im Magen und Darm spärlicher schleimiger Inhalt, die Mukosa blass und 
leicht üdematôs. 

Pankreas und Nebennieren ohne Besonderheiten. 

Die langen Röhrenknochen (rechter Oberschenkel und Oberarm) zeigen auf 
Längsschnitten keine Einengung des Markraumes; die zarten Knochenbälkchen der 
Spongiosa umschliessen Räume von gewöhnlicher Weite; das Knochenmark zeigt nur 
im Bereich der Epiphysen eine gleichmässig, dunkelrote Färbung, während es den 
Diaphysen entsprechend, einen gleichmässig grangelblichen Farbenton erkennen 
lässt. Die Markräume der Wirbelkörper weisen dunkelrotes Mark auf. 


Histologische Untersuchung: 


Zur histologischen Untersuchung kamen Stücke von verschiedenen Stellen des 
Knochenmarkes, der Milz, der Lymphdriisen, der Leber und des Darmes, ebenso 
auch Stücke von Niere, Hirn, Rückenmark, grossen Gefässen und Herz. 

Fixiert wurde in Pikrinsäuresublimat oder Formalin, in ansteigendem Alkohol 
gehärtet und in Paraffin eingebettet. Als Färbemittel diente Hämatoxylin-Eosin 
oder Ehrlichs Triazid, zum Nachweise der Verhältnisse des Bindegewebes in der 
Milz gelangte die Färbung nach Mallory in Anwendung. Einzelne Schnitte 
wurden mit polychromem Methylenblau (Unna) gefäibt. 

Knochenmark (Tafel, Fig. 1): Das mikroskopische Verhalten desselben ist 
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an einzelnen Stellen ein verschiedenes. An alien Schnitten aus der Diaphysen- 
mitte stösst man auf ein ganz überraschendes Bild. 

Statt des nach dem leukämischen Blutbefunde zu crwartenden Zellreichtumes 
bietet sich vielmehr eine Umwandiung des Knochenmarkes in ein fibröses Ge- 
webe dar. An Stellen, wo dieser Prozess sehr ausgesprochen ist, sieht man ein 
fibrilläres, äusserst kernarmes Bindegewebe, dessen Fasern zart sind, meist leicht- 
wellig parallel zueinander verlaufen oder sich hie und da verflechten. Fettzellen 
fehlen fast vollkommen. Dieses Bindegewebe ist von zartwandigen, beträchtlich 
erweiterten, kapillaren Gefässen durchzogen, die rote Blutkörperchen und Myelo- 
zyten enthalten. In dem Maschennetze des Bindegewebes liegen nun tells ver 
einzelt, teils in grösseren Häufchen die dem Knochenmarke eigenen Zellen, neutro- 
phile und eosinophile Myelozyten, polynukleäre Leukozyten, Lymphozyten verschie- 
dener Grösse, Erythroblasten und Riesenzellen. Der prozentuelle Gehalt der 
_ eisselnen Zellformen dieser Häufchen wechselt an den einzelnen Stellen des Pr&- 
parates ganz beträchtlic. Während in den meisten Agglomeraten die neutrophil- 
granulierten Zellen überwiegen, fallen andere Zellgruppen durch die Zusammen- 
setzung vorwiegend aus Iymphozytären Elementen auf Kernhaltige rote Bint- 
körperchen sind allenthalben nur spärlich vorhanden, nirgends finden sich Zeichen 
lebhafter Erythropoese. Knochenmarksriesenzellen sind nur vereinzelt hie und da 
sichtbar, nirgends sieht man Hämorrhagien oder Reste nach solchen. 

An anderen Stellen ist das Mark zwar zellreicher, aber immerhin nicht von 
dem enormen Zellreichtume, den man bei der myeloiden Leukämie anzutreffen ge 
wohut ist. Die Zellen gehören allen Typen des Knochenmarkes an, rote Blat- 
körperchen sind sehr reichlich, Fettzellen fehlen, das Bindgewebe ist auch an diesen 
Stellen vermehrt. 

Das histologische Bild des Knochenmarkes weicht also in exquisiter Weise 
von dem bei der myeloiden Leukämie üblichen Befunde ab. Nirgends der typische 
Zellreichtum, nirgends Zeichen von diffusen hyperplastischen Prozessen der spezi- 
fischen Zellen, aber auch nirgends das Bild eines Fettmarkes zu finden, sondern 
allenthalben tritt die mehr weniger ausgesprochene Umwandlung des Knochem 
markes in ein fibröses Gewebe deutlich vor. 

Milz: Die Kapsel ist beträchtlich verdickt, das Bindegewebe des Trabekular- 
netzes ist reichlich entwickelt, die Gefässwände sind sehr verdickt; das kollagene 
Gewebe kernarm, das Fasernetz der Pulpa nicht wesentlich vermehrt (Mallory- 
Färbung). Durch beträchtlichen Blat- und Zellreichtum erscheint die Struktur des 
Organes allenthalben völlig verwischt. Von Malpighischen Follikeln sind kaum 
mehr Reste vorhanden, die nur aus kleinen Lymphozytenanhäufuugen und viel 
Bindegewebe bestehen. 

Die Kapillaren sind überall mächtig erweitert, mit roten Blutkörperchen una 
Myelozyten angefüllt, das Endothel anscheinend unverändert. Die ganze Pulpa ist 
sehr zellreich; neben vereinzelten Stellen, wo die roten Blutkörperchen überwiegen, 
findet sich meist das ganze Gewebe angefüllt von Elementen verschiedenster Art. 
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Zam Teil sind es die normalerweise in der Mils vorhandenen lymphozytiren Ele- 
mente, ungranulierte, rundkernige, stark basophile Zellen verschiedener Grösse. 
Zwischen diesen sieht man teils vereinzelt, teils in Haufen Zellen, als Myelo- 
zyten im Triazidpriparate deutlich erkennbar; die neutrophil granulierten Ele- 
mente überwiegen weitaus die eosinophilen. Mastzellen fehlen, kernhaltige rote 
‘ Biutkörperchen sind in geringer Menge vorhanden. Knochenmarksriesenzellen nur 
in einzelnen Exemplaren wahrnehmbar; Pigment und pigmenthaltige Zellen trifft 
man in grösserer Anhäufung an Stellen unterhalb der Kapsel und in Zügen im 
trabekaliren Bindegewebe an. Selten findet sich ein rotes Blutkörperchen oder 
ein Kern oder ein Chromatinklümpchen als Einschluss in einer Zelle; sonst keine 
Phagozytose nachweisbar. 

Lymphdrüsen: Die Lymphdrisen sind im allgemeinen zellreich, die Struktur 
des Organes nicht deutlich vorhanden; die Follikel klein, relativ zellarm, Keim- 
zentren überhaupt nicht zu sehen; über das ganze Organ sind die Lymphozyten 
gleichmässig verteilt. Die Kapsel ist nicht verdickt, das Bindegewebe der Trabekel 
nicht vermehrt. Vereinzelt finden sich kleine nekrotische Herde mit einem Wall 
von Lymphzellen, epitheloiden Zellen und Langhansschen Riesenzellen (Tuberkel). 
Pigment ist reichlich vorhanden, Es findet sich teils frei, teils in Zellen einge- 
schlossen, vorwiegend hämatogenes, neben anthrakotischem Pigment in den peri- 
bronchialen Lymphdrüsen. 

Auffallend sind grosse Zeilen, mit homogenem, blass sich färbenden Proto- 
plasma, kleinem, intensiv gefärbtem, oft randständigem Kern, die entweder ver- 
streut über das ganze Organ, oder reichlicher in Gruppen und Zügen im peri- 
follikulären Gewebe und unter der Kapsel vorhanden sind. Im Protoplasma dieser 
Zellen eingeschlossen. finden sich teils unveränderte rote Blutkörperchen, teils 
Trümmer von solchen, ferner Zellen, die nach ihrer Färbung als lymphatische 
Elemente anzusprechen sind. Nirgends Zeichen myeloider Transformation. 
Die wenig erweiterten Kapillaren enthalten die Zellen des Blutes. 

Leber (Tafel, Fig. 2): Das Organ bietet schon auf den ersten Blick ein Bild 
dar, welches durch den eigenartigen, später zu besprechenden Inhalt der erweiterten 
Leberkapillaren ein ganz ungewohntes Aussehen erhält. — Die Kapillaren sind 
namentlich im Zentrum der Leberl&ppchen, jedoch auch in der Peripherie stark aus- 
geweitet, die Leberzellen in der Nachbarschaft der Zentralvenen in ausgedehnter 
Weise der Atrophie verfallen, so dass stellenweise nur stark gallenpigmenthaltige 
Zellreste erhalten sind. Das interlobuläre Gewebe zeigt keine nennenswerte Ver- 
änderung. 

Die Kapillaren sind reichlich mit Zellen vollgepfropft, welehe sich bei Färbung 
mit Triazid als verschiedenartig erweisen. Neben sehr vielen roten Blutkörperchen 
Anden sich zahlreiche neutrophile Myelozyten, weniger eosinophil granulierte Ele- 
mente; an verschiedenen Stellen in wechselnder Menge kleine einkernige ungranu- 
lierte Zellen. Kernhaltige rote Blutkörperchen sind in geringer Menge vorhanden, 
typische Knochenmarksriesenzellen nur in einzelnen Exemplaren zu sehen. 
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Das ganz exseptionelle Bild des Präparates wird durch einen kolossalen 
Reichtum von grossen Zellen bedingt, welche sich in allen Kapillaren in verschie- 
denster Form und Grösse mit mannigfachen Einschlüssen im Protoplasma vorfinden. 
Die kleinsten Zellen sind etwas grösser als ein Myelozyt, die grössten übertreffen. 
um das dreifache den Umfang einer Markzelle. Sie sind teils rund, teils ist ihre 
Form durch die Umgebung deformiert, sie liegen entweder einzeln oder reihen- 
weise in einem Abschnitte des Kapillarbezirkes. Der Kern dieser Zellen ist von 
dem der Einschlüsse oft nicht mit Sicherheit zu differenzieren. Die Mehrzahl 
dieser Zellen besitzt einen meist wandständigen Kern, der kleiner ist als ein 
Normoblastenkern, sehr oft durch Kompression ovale oder halbmondförmige Gestalt 
annimmt, Eine Kernstruktur ist nicht wahrnehmbar. Zuweilen ist um den Kern 
ein heller ungefärbter Hof sichtbar. 

Das Protoplasma ist bei Hämatoxylin-Eosinfärbung undeutlich fein granuliert, 
erscheint dei Triazidfärbung nicht homogen, erinnert an verschwommene Granulie- 
rung neutropbiler Zellen im Schnitte. — Die Einschlüsse lassen alla Stadien von 
vollkommen erhaltenen Zellen bis zu nicht mehr erkennbaren Detritus wahrnehmen, 
der manchesmal die eigentümliche Granulierung des Protoplasmas zu bedingen 
seheint. Die wohlerhaltenen Einschlüsse zeigen alle Typen des leukämischen Blutes 
dieses Falles. Meist sind neutrophile Myelozyten, zunächst an Zahl rote Blut- 
körperchen eingeschlossen. Im letzteren Falle kann man im Leibe dieser Zellen, 
welche man wohl als Phagozyten bezeichnen darf, den fortschreitenden Zerfall der 
roten Blutkörperchen verfolgen. Manchesmal sieht man einen Leukozyten nur zum 
Teil vom Phagozyten aufgenommen, während der übrige Teil noch in der freien 
Kapillare steckt. Bei einzelnen Phagozyten ist die Zellgrenze nicht scharf, sondern 
ihr Protoplasma erscheint aufgefasert. Die Zahl der Einschlüsse ist wechselnd, 
zwei bis sechs Zellen sind das gewöhnliche, manchesmal sind bis zehn Elemente 
phagozytiert. 

Ausdrücklich hervorgehoben sei, dass die Phagozyten, die sich in den Leber- 
kapillaren in so enormer Menge finden, in den Venae centrales und den Portal- 
gefässen nahezu garnicht zu beobachten sind. 

Die Untersuchung der übrigen Organe ergab keine für Leukämie charakte- 
ristischen Veränderungen. Das Herz zeigt braune Atrophie mässigen Grades, die 
Gefässe sind stark arteriosklerotisch verändert. 

Die Niere bietet Zeichen einer leichten arteriosklerotischen Schrumpfniere, 
in der Lunge lassen sich vereinzelte Tuberkel und lobulärpneumonische Herde 
nachweisen. In keinem dieser Organe finden sich myeloide Herde. — 

Bemerkenswert im klinischen Bilde dieses Falles ist das hohe Alter der 
"Patientin, Die myeloide Leukämie ist eine Erkrankung des mittleren Lebensalters. 
Aus der Literatur ist uns eine Leukämie in diesem Alter nicht bekannt; die Be- 
obachtung von Pineles*) betraf eine akute Jymphatische Leukämie bei einer 
73jährigen Frau. 

73) Wiener klin. Rundschau. 1899. S. 725. 
Folis hsematologica. IV. Jahrgang. 6. 42 
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Wie lange die leukämische Erkrankung in unserem Falle dauerte, lässt sich 
nicht mit Sicherheit feststellen. Im Jahre 1900, als Patientin mit einer Lungen- 
entzündung auf der Abteilung lag, bestand keine Leukämie (kein Milztumor). Kon- 
statiert wurde sie im Jahre 1905, ca. ein Jahr vor dem Tode. Die Krankheit 
zeigte einen relativ gutartigen Verlauf, Zeichen schwerer Anämie und hämorrhagi- 
scher Diathese fehlten, der letale Ausgang wurde nicht durch den leukämischen 
Prozess, sondern durch die tuberkulösen und senilen Veränderungen der Organe 
bedingt. 

Der Blutbefund verdient einige Worte. Vom klassischen Blutbilde, wie es 
einst Ehrlich aufgestellt hatte, finden sich mancherlei Abweichungen. Vor allem 
ist das Fehlen jeglicher Anämie auffallend. Die myeloide Leukämie ist ja in der 
Regel -— im Gegensatze zur lymphatischen Leukämie — nur von geringgradiger 
Anämie begleitet, und Zahl und Hämoglobingehalt vermindern sich meist erst ter- 
minal oder unter dem Einflusse interkurrenter Krankheitsprozease. Bei unserer 
Patientin ergab die Untersuchung sogar tibernormale Werte (6500000 rote und 
105°/, Hämoglobin). Der Mangel irgendwelcher Zeichen von Poikilozytose, Poly- 
chromatophilie und basophiler Körnelung liess im Gegensatze zum Aussehen der 
Patientin jegliche Schädigung der erythropoetischen Funktion ausschliessen. Weder 
das Fehlen der Anämie noch die relativ geringe Vermehrung der Eosinophilen 
und Mastzellen darf uns veranlassen, unseren Fall als atypische Leukämie zu be- 
trachten. 

Die gleichzeitig bestehende Tuberkulose der Lungen und der serösen Häute 
war in unserem Falle wie in den bisher beschriebenen Fällen von Quincke’), 
Lichtheim,*) Jünger,®) Schwarz,‘) Briickmann®) usw. ohne wesentlichen 
Einfluss auf Blut- oder Organbefand. Beide Prozesse bestanden nebeneinander, 
ohne dass man an gegenseitige Beeinflussung oder einen kausslen Zusammenhang 
denken konnte. 

Während aus dem klinischen Verlaufe und dem Blutbefande sich kein prin- 
zipielles Bedenken gegen die Diagnose „myeloide Leukämie“ erheben konnte, 
mussten die Ergebnisse der histologischen Untersuchung Zweifel an der Berechti- 
gung dieser Diagnose erregen. 

Schon der makroskopische Befund des Knochenmarks war auffallend und 
zeigte die geringe Beteiligung des Markes am leukämischen Krankheitebilde 
dieses Falles. 

Noch auffallender war aber der histologische Befund der Organe, vor allem 
der des fibrüsen Knochenmarkes, der nicht gestattete, unseren Fall ohne weiteres 
der myeloiden Leukämie zuzuzählen. 

Der Versuch, eine Vorstellung über das Wesen des Krankheitsprozesses 
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1) Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. LXXIV. S. 445. 

*) Deutsche med. Wochenschr. 1897. S. 193. Vercinsbeilage. 

3) Virchows Arch. Bd. CLXIE. 1900. 8. 283. 

4) Zeitschr. f. Heilk. Bd. XXII. S. 294. 

5) Arbeit. aus dem pathol.-anatom. Inst. zu Tübingen. Bd. IL. 1899. S. 468. 
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unseres Falles zu gewinnen, um ihn in das System der Erkrankuugen des lym- 
phatisch-hämatopoetischen Apparates einzureihen, führt zu folgender Überlegung. 

Legt man das Hauptgewicht auf das fibröse, zellarme, zum allergrössten 
Teil nicht hyperplastische Mark, und betont man die Inkongruenz zwischen Blut- 
und Knochenmarksbefund, so darf man den Fall nicht der echten Leukämie zu- 
zählen, Es würde sich — unter Benutzung der Pappenheimschen Terminologie — 
um eine „symptomatische Blutleukämie“ ohne anatomische Knochenmarksleukämie 
handeln. Es wäre dann der Prozess in gewissem Sinne als myeloide Pseudo- 
leukämie zu bezeichnen, d. h. Entwicklung eines myeloiden Gewebes ausserhalb 
des Knochenmarkes ohne gleichzeitige Hyperplasie des Markes. Der Blutbefand 
wäre als symptomatische Myelozytose zu bezeichnen. ‘Für eine solche Auffassung 
würde im Blutbilde die überwiegende Beteiligung der neutrophilen Komponente, 
ganz entschieden dagegen aber das Fehlen jeglicher Anämie sprechen. 
Unser Fall hätte seine Analogie in denjenigen Beobachtungen, wo es zu Myelo- 
zytose im Blute und myeloider Transformation in den Organen, speziell der Milz 
gekommen war, ohne dass echte myeloide Leukämie vorlag. Dass myeloide Trans- 
formation der Organe nicht immer Leukämie zur Grundlage oder Ursache haben 
müsse, dafür mehren sich ja gerade in letzter Zeit die Beobachtungen. Neben 
den Tierexperimenten Dominicis,!) sind hier die Befunde bei Infektionskrank- 
heiten .usw. [Hirschfeld,*) Wolff,®) Sternberg*)], bei Karzinomatose des 
Knochenmarkes [Frese°)], bei schweren Anämien [Kurpjuweit®)] zu erwähnen. 

Nimmt man in Übereinstimmung mit Sternberg u. a. an, dass normaler- 
weise Myelozyten in der Milz vorhanden sind, die sich unter pathologischen Be- 
dingungen verschiedenster Art beträchtlich vermehren und so eine myeloide Trans- 
formation des Organes herbeiführen können, so erscheint folgende Deutung unseres 
Falles möglich. Die Umwandlung des Markes in ein fibröses zellarmes Gewebe 
kann aufgefasst werden als der Ausdruck einer primären Erkrankung 
des Knochenmarks, das zur Herabsetzung seiner Funktion in Bezug auf die 
Blutbildung geführt hat. Bei diesen Fällen kam es zu einer verschieden hochgradigen 
myeloiden Metaplasie der Milz und zu einem mehr weniger leukämieïhnlichen 
Blutbilde, Dabei erscheint die Vorstellung, dass die Milz bei Insuffizientwerden 
des Markes gleichsam vikariierend dessen Funktion übernimmt (Chiari), bei der 
Zusammengehirigkeit des gesamten lymphatisch-limatopoetischen Apparates das 
Verständnis derartiger Befunde zu erleichtern, 


Gegen die Auffassung unseres Falles als leukämieähnliche Erkrankung mit 
symptomatischer Myelozytose im Blute, also als myeloide Pseudoleukämie oder als 


1) Compt. rend. de la soc. de biol. 1900. 
Arch. de méd. expérim. 1900, 1901, 1902. 
®) Berliner klin. Wochenschr. 1902. S. 701. 
*) Zeitschr. f. klin. Medizin. Bd. XLV. S. 386. 
4) Zentralblatt f. allgem. Pathologie. Bd. XVI. 1905. S. 814. 
5) Deutsches Archiv f. klin. Medizin. Bd. LXVIII. 1900. S. 387. 
©, Deutsch. Archiv f, klin. Mcdiz. Bd. LXXVTII. 1903. S. 653 u. Bd. LXXX. S. 168. 
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primäre fibröse Entartung des Knochenmarkes, ähnlich wie Jaksch in seinem Falle 
die multiplen Periostaffektionen als das Primäre auffassen wollte, spricht ganz 
entschieden das Fehlen jeglicher Anämie. Alle die zum Vergleich früher 
zitierten Fälle waren durch mehr weniger hochgradige Verminderung und Schädi- 
gung der Erythrozyten, Auftreten von kernhaltigen Roten usw. charakterisiert, die 
qualitative Zusammensetzung der Leukozyten erinnerte oft nur sehr entfernt an die 
typische Leukämie, während in unserem Falle trots der fehlenden prozentischen 
Vermehrung der Eosinophilen und Mastzellen die von Ehrlich geforderten Kri- 
terien eines myelämischen Blutbildes vorhanden waren. 

Viel näher liegend und angezwungener erscheint es, den vorliegenden Fall 
als echte Leukämie zu deuten. Von seiten des Blutbefandes liegt, wie wir 
gesehen haben, kein Hindernis für diese Auffassung vor; warum in diesem Falle 
keine Spur von Anämie vorhanden war, ja Zahl und Hämoglobingehalt der roten 
Biutkörperchen übernermal hoch war, dafür konnte ein Grund nicht aufgefunden 
werden, und wir enthalten uns jeglicher Hypothese. Die Schwierigkeit in der 
Deutung unseres Falles als echte Leukämie liegt in dem eigenartigen Markbefunde, 
für dessen Zustandekommen eine Erklärung in anderen Umständen zu suchen ist. 
Es ist ja zweifellos auffallend, dass weder makroskopissh noch mikroskopisch das bei 
Myelimie so typische Bild der Markhyperplasie in den Röhrenknochen vorlag. 
Doeh miissen wir den immerhin sehr grossen Bestand an retem Marke in den 
spongiösen Knochen (Wirbeikörper usw.) und in den Epiphysen bedenken, weitaus 
ausreichend, die Blutveränderung zu erklären. Für das Ausbleiben der leukämischen 
Markveränderung in: ausgedehnten Partien der langen Röhrenknochen lässt sich 
vielleicht in besonderen Umständen, die in diesem Falle vorlagen, ein (rend finden. 

Man könnte sich vorstellen, dass das dureh das hohe Alter senil ver- 
änderte, oder durch vorhergegangene Erkrankungen und Ersehöpfungs- 
zustände (in unserem Falle Pneumonie im 70. Lebensjabre, Cholezystitis, Pyelitis) 
schwer geschidigte Mark garnicht mehr imstande war, bei Eintritt 
der leukämischen Erkrankung in typisch hyperplastischer Weise zu 
reagieren. 

Dazu wäre zunächst zu bemerken, dass hohes Alter für gewöhnlich nicht 
ein bindegewebiges Mark, sondern Fettmark oder gelatinöses Mark in den Röhren- 
knochen hervorruft. Nur in extremsten Fällen von Altersinvolution kam die Ent- 
wicklung eines fibrüsen Markes zur Beobachtung [Salvioli,!) Ziegler,*) Helly*)} 
Dies konnte auch bei unserer Patientin vorgelegen haben. Dass in einem derartig 
schwer veränderten, senil-atrophischen Marke die entsprechende Reaktion auf krank- 
hafte Reize viel schwerer auftritt und quantitativ geringer ausfällt, als im jugend- 
lichen Zellmarke, erscheint im Hinblick auf die Erfahrungen über den Einfluss des 
Alters auf die Knochenmarksreaktion bei verschiedenen Erkrankungen begreiflich. 
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‘cae Zit. nach Helly. Die hämatopoetischen Organe usw. Nothnagels Handbuch. 
8) Notheagels Handbuch. 


Schur-Liwy,') Haushalter-Spillmann*) haben gezeigt, dass bei den mannig- 
fachsten Erkrankungen, die zur Umwandlung des Markes in rotes Zellmark führen. 
diese Metaplasie mit zunehmendem Alter weniger leicht und weniger ausgiebig er- 
folgt als in der Jugend. Und so wie bei andern Erkrankungen wird auch bei der 
myeloiden Leukämie im bindegewobig-atrophischen Greisenmarke ein ganz anderes 
bistologisches Bild zustande kommen als im jugendlichen Zellmarke. Beobach- 
tungen darüber liegen in der Literatur nicht vor. Zum Vergleich möchten wir 
auf die hochgradigen Unterschiede in der Markreaktion auf infektiöse und anämi- 
sierende Einflüsse in verschiedenen Lebensaltern hinweisen [Senator,?) Reckzeh®)]. 

Die Annahme einer Unfähigkeit des senil-atrophischen Markes, 
auf den leukämischen Reiz typisch hyperplasierend zu reagieren, er- 
scheint für die Deutung unseres Falles zwanglos möglich, obwohl sich 
das Bestehen eines Bindegewebsmarkes bei echter Leukämie auch auf andere Weise 
erklären liesse. Man muss nicht das fibröse Mark als etwas Primäres betrachten, 
als den kranken Boden, auf dem sich eine histologisch-atypische Leukämie ent- 
wickelte, sondern kann es als Folgeerscheinung, als Endausgang des leu- 
kämisch-hyperplastischen Prozesses ansehen. 

Zum besseren Verständnis dieser Annahme ist es notwendig, auf die innigen 
Beziehungen zwischen Knochenmark und der dieses durchsetzenden und umhüllen- 
den Knochensubstanz namentlich in pathologischen Zuständen hinzuweisen. Zweifel- 
los können Krankheitsprozesse des Markes, namentlich chronischer Natur, atro- 
phische und hypertrophische, entzündliche und tumoröse Vorgänge schon infolge 
der lokalen Verhältnisse schliesslich nicht ohne wesentliche Beeinflussung und Mit- 
beteiligung des Knochens verlaufen, und ebenso müssen Knochenerkrankungen das 
Mark in Mitleidenschaft ziehen. Es sei hier einerseits auf die Knochenmarks- 
veränderungen bei Rachitis, Morbus Barlow, Osteomalazie usw. erinnert, und ander- 
seits an die Knochenabsorptionen bei anämischen Zuständen (Muir, Rindfleisch), 
an die Myelome, und vor allem an die mit hyperostotischen und osteosklerotischen 
Prozessen einhergehenden Markerkrankungen. Unsere Kenntnisse über die wechsel- 
seitigen Beziehungen zwischen Knochen und Mark in normalen und pathologischen 
Zuständen sind noch nach jeder Richtung hin viel su wenig gekannt; ihre Durch- 
forschung dürfte für die Hämatologie und Pathologie bedeutsame Aufschlüsse bringen. 

Auch bei der leukämischen Markerkrankung sind häufig pathologische Ver- 
änderungen am Knochen beobachtet worden und zwar sowohl regressive osteoporo- 
tische Vorgänge (Pappenheim), als auch, weitaus häufiger, hypertrophische, osteo- 
sklerotische Prozesse. Da in den bisher beschriebenen Fällen von „Leukämie 
und Osteosklerose“ stets eine mehr weniger hochgradige Markatrophie vorhanden 
war, sind nahe Beziehungen zu unserem Falle gegeben und ein Hinweis anf diese 





1) Zeitschrift f. klin. Medizin. Bd. XL. 1900. S. 412. 
*) Cempt. rend. de Soc. Biolog. 1899, 1900. 

8) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. LIV. S. 1. 

4) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. LIV. S. 165. 
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Beobachtungen notwendig. Es sind dies die Fälle von Heuck,') Schwarz,°) 
von Jaksch,°) Schmorl,*) von Baumgarten,®) Askanazy,*) Nauwerk und 
Moritz. ”) 

Ob man nun Markveränderung und Knochenhypertrophie als gleichwertige 
Symptome derselben Krankheitsursache, oder den einen oder anderen Prozess als 
den Primären ansieht, ist noch. strittig. Will man im Hinblick auf derartige 
Beobachtungen in unserem Falle in dem atrophisch-bindgewebigen Marke den End- 
ausgang eines vorher lange bestehenden hyperplastischen Knochenmarksprozesses 
sehen, so ist folgender Einwand zu machen: 


Eine vollständige Analogie mit den eben erwähnten Fällen von Osteosklerose 
besteht nicht, da ja in unserem Falle eine Erkrankung des Knochens selbst sicherlich 
nicht vorlag. Nun wissen wir aber aus zahlreichen Erfahrungen, dass nicht nur 
Knochenerkrankungen, sondern auch verschiedene andere Prozesse den leukämischen 
Organbefund wesentlich, namentlich im regressiven Sinne beeinflussen können. Es 
ist eine auf Grund zahlreicher klinischer Beobachtungen feststehende Tatsache, 
dass interkurrierende Krankheiten, namentlich Infektionskrankheiten, ferner thera- 
peutische Medikationen verschiedenster Art, speziell Chinin nicht nur das leukä- 
mische Blutbild, sondern auch Milz und Drüsentumoren zu beträchtlichem Rück- 
gang, selbst zum Schwinden bringen können. Sogar anscheinend spontan sind 
derartige Vorgänge gerade bei der myeloiden Leukämie beobachtet worden. Leider 
sind dies meist nur klinische Beobachtungen, verwertbare histologische Befunde 
von Organen bei derartigen regressiven Leukämien, speziell vom Knochenmarke 
liegen nicht vor. 

Erst die jüngste Zeit brachte derartige Befunde, indem man Gelegenheit 
hatte, die Wirksamkeit des neuesten Heilmittels der Leukämie, der Röntgenstrahlen, 
histologisch genau zu studieren. Diesbezüglich sei auf die in jüngster Zeit erschienene 
‘ Arbeit von Kurt Ziegler®) hingewiesen. 

Sehen wir von allen theoretischen Besprechungen über die Wirksamkeit der 
Röntgenstrahlen auf leukämische Organe ab und begnügen wir uns nur mit dem 
Hinweis auf den von Lossen und Morawitz®) publizierten Befund. Es handelte 
sich um einen typischen Fall myeloider Leukämie, bei dem zu therapeutischen 
Zwecken Rüntgenbestrahlungen vorgenommen wurden. In der Agone war noch 
eine hochgradige Leukopenie aufgetreten. 

Bei der Autopsie zeigte sich, dass das Knochenmark zwar rot, aber nicht 


1) Virchows Archiv. Bd. LKXXVIII, 1879. S. 476. 

2) Zeitschr. f. Heilkunde. Bd. XXII. Abteil. für path. Anat. 8. 294. 

*) Zeitschr. f. Heilkunde. Bd. XXII. Abteil. für innere Med. $. 259. 

4) Münchner med. Wochenschr. 1904. S. 537. 

5) Arbeiten aus dem pathol. anat. Institute zu Tübingen. Bd. II. 1899. S. 499. 

6) Verhandl. der deutschen pathol. Gesellschaft. 1904. 1. 

7) Deutsch. Archiv für klin. Medizin. Bd. LXXXIV. 1906. S. 558. 

#) Experimentelle und klinische Untersuchungen über die Histologie der myeloiden 
Leukämie. Jena 1906. 

*) Deutsches Archiv f. klin. Medizin. Bd. 83, 1905, S. 288. 
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pyoid war, und an Schnitten desselben fiel die Armut an Leukozyten und eine 
stellenweise sehr starke Wucherung des Bindegewebes auf. Eine ähnliche Binde- 
gewebswucherung fand sich auch in der Milz. Die Verfasser halten es für mög- 
lich, dass die Hypoplasie des Knochenmarkes und die beginnende, stellenweise so- 
gar weit vorgeschrittene Bindegewebswucherung die extreme Leukopenie erklären 
konnten, und sie halten es denkbar, dass die Röntgenbehandlung in gewissen Fällen 
den Anlass zum Eintritt einer anatomisch erkennbaren Hypoplasie der blutbereiten- 
den Organe geben könne. Diese Ansicht von Lossen und Morawitz findet 
ihre Bestätigung in den Befunden von Holzknecht, der nachgewiesen hat, dass 
Röntgenstrahlen gerade auf die Organe, in denen besonders lebhafte Zellneubildung 
statthat, gewissermassen elektiv einwirken. 

Es gibt also eine Reihe von Einflüssen, die auf die leukämisch veränderten 
Organe intensiv einzuwirken imstande sind, Hypoplasie und Atrophie der spezifischen 
Zellen, Hyperplasie des Bindegewebes hervorrufen können. 

Die Vorstellung, dass in unserem Falle eine derartige Schädigung eingewirkt 
habe, hätte zwar manches für sich; welcher Art jedoch diese schidigende Ein- 
wirkung gewesen sei, lässt sich nicht feststellen, denn "Röntgen- oder andere ein- 
greifende Therapie kam nicht in Anwendung, interkurrente Krankheiten (bis auf 
Tuberkulose) lagen nicht vor. — Möglicherweise ist diese Schädigung in dem 
hohem Alter der Patientin zu sehen. 

Es wäre also möglich, dass in unserem Falle der von dem typischen Bilde 
bei Leukämie abweichende Knochenmarksbefund sekundär entstanden sei, jedoch 
scheint uns die Annahme einer primären Kuochenmarksaffektion zwangloser in den 
Rahmen bekannter Tatsachen zu passen. 

Bei Betrachtung und Abwägung dieser beiden Möglichkeiten drängt sich 
uns von selbst eine Annahme auf, die in gewissen Befunden der letzten Zeit ihre 
Berechtigung findet und die mit anderen Erkrankungen des hämatopoetischen Ap- 
. parates weitgehende Analogien besitzt. 

Wenn wir die eigentümliche Besonderheit unseres Falles und das vom Typus 
der myeloiden Leukämie abweichende Verhalten nochmals charakterisieren wollen, 
so müssen wir darauf hinweisen, dass hier die Milz das prädominierende und im 
Vergleich mit dem Knochenmark das fast allein spezifisch leukämisch veränderte 
Organ war. Es lässt sich dieser Befund mit der herrschenden Lehre von der 
myeloiden Leukämie zwar, wie wir gezeigt haben, in Einklang bringen, aber das 
Vorhandensein eines zellarmen Bindegewebsmarkes bei einer Krankheit, die über- 
. einstimmend als eine schrankenlos proliferierende Knochenmarksaffektion definiert 
wird, bietet für die Erklärung derartiger Fälle nicht unbeträchtliche Schwierig- 
keiten. Doch lassen sich diese durch eine Erweiterung der gegenwärtig gel- 
tenden Theorie ganz leicht beseitigen. Der von Ehrlich aufgestellte Lehrsatz | 
von der ätiologisch und histogenetisch prinzipiellen Verschiedenheit der beiden 
Leukämieformen ist in seinen wesentlichen Grundzügen auch heute noch geltend. 
Die lymphatische Leukämie ist eine Hyperplasie des gesamten lymphoiden Ge- 
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webes des Organismus, dessen Bestandteil auch das Knochenmark ist. Meist nimmt 
sie ihren Ursprung sowohl in Lymphdrüsen als im Marke, in einzelnen Fallen 
aber können nur bestimmte Abschnitte des gesamten Iymphatisch-hämatopoetischen 
Apparates, Lymphdriisen oder Knochenmark, den Entstehungsort bilden. 

Ganz anders aber ist die Ansicht über die Pathogenese der myeloiden 
Leukämie. Bei dieser gilt das Knochenmark als der einzig mögliche Entstehungr- 
ort. Der wesentlichste Stützpunkt dieser Lehre liegt darin, dass die bei der 
Myelämie das Blutbild und die Organveränderungen charakterisierenden Zellen, die 
Myelozyten, normalerweise sich dort nicht vorfinden, sondern ausschliesslich dem 
Knochenmarke entstammen. So lange diese Ansicht unbestritten war, musste man 
die Myelämie als Erkrankung definieren, die „stets und immer nur myelogen und 
primär myelogenen Ursprungs ist“. 
| Nun haben aber nenere Beobachtungen der Lehre von der ausschliesslich 

myelogenen Abstammung der (Granulozyten entschieden widersprochen, indem sie 
das Vorhandensein von Myelozyten normalerweise und bei verschiedensten nicht 
leukämischen Erkrankungen extramedullär, speziell in der Milz nachgewiesen haben. ’; 
Dadurch schwindet eines der schwierigsten Probleme in der Leukämiefrage. Man 
braucht jetzt micht mehr die myeloide Umwandlung der Milz als „Metastase“ oder 
„Kolonisation“ von Zeilen aus dem proliferierendem Knochenmarke zu deaten, auch 
nicht als ein Wiedererwachen der hämatopoetischen Funktion der Gewebe, sondern 
als eine in den Organen selbst auf den leukämischen Reiz hin er- 
folgende Hyperplasie dés Myeloidgewebes, gleichwertig mit der 
Knochenmarksaffektion uad unabhängig von dieser. 

Der bei der engen Zusammengehörigkeit des gesamten Iymphatiseh-hämstopoe- 
tischen Apparates für das Verständnis so schwere prinzipielle Unterschied der 
Pathogenese beider Leukämieformen ist dann nicht mehr so hervorstechend. — 
Die myeloide Leukämie steht dann nicht mehr als primäre, spezifische Knochen: 
markserkrankung der lymphatischen Leukämie als einer Universalerkraakung des 
gesamtlymphatischen Apparates gegenüber; im Gegenteil, es findet sich eme weit- 
gehende Ähnlichkeit. Die Leukämie erzeugende Noxe ruft Hyperplasie 
des spezifisch auf den Reiz reagierenden Gewebes überall im Organis- 
mus hervor; bei der lymphatischen Leukämie Hyperplasie des ge- 
samten Lymphoidgewebes oder einzelner Abschnitte in verschiedenem 
Grade, bei der myeloiden Leukämie myeloide Hyperplasie des im den 
Organen vorhandenen und nicht erst metastasierten Myecloidgewebdes. 

Auch bei der myeloiden Leukämie können aus néch unbekannten Gründen die eia- 
zelnen Organe ebenso wie bei der lymphatisehen Leukämie, in ganz ungleichem Grade 
sich am hyperplasierenden Krankheitsprozesse beteiligen, und die histologischen Ver- 
änderungen in einzelnen Organen ganz beträchtlich an Intensität und Ausdehnung des 
loukämischen Prozesses gegen andere zurücktreten. Wenn auch — vielleicht durch 


4) Sternberg usw. 
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die ausgesprochene Chronizität des Prosesses und andere wahracheinlich im Wesen 
dew Erkrankung selbst gelegene Gründe bedingt — gewöhnlich Knochenmark und 
Milz gleich hochgradig verändert erscheinen, so kann nach den eben dargelegten 
Gründen, bei der Auffassung von der Gleichwertigkeit der Organveränderungen ein 
Fall wie der unsere, mit dem so bedeutenden Überwiegen der Milzerkrankung 
über die Beteiligung des Knochenmarkes, für die Deutung keine Schwierigkeit 
mehr bieten. Aus unbekannten Gründen ist in unserem Falle die Milz der 
überwiegend erkrankte Abschnitt des hämatopoetischen Systems, 


Wir wollen ausdrücklich betonen, dass sich aus unseren Befunden kein An- 
haltspunkt ergibt, die Bedeutung des Knochenmarks für die Entstehung der 
Leukämie und des leukämischen Blutbildes abzulehnen. Nur das Festhalten an der 
Lehre von der prinzipiellen histogenetischen Verschiedenheit beider Leukämie- 
formen, die in der myeloiden Leukämie eine spezifische Markerkrankung, in der 
lymphatischen eine universelle Systemerkrankung erblicken will, halten wir nicht 
mehr für zweckmissig. Wir können auch in der myeloiden Leukämie eine : 
Primärerkrankung des lymphatisch-himatopoetischen Apparates er- 
blicken, in der Beteiligung des Knochenmarkes eine — wenn auch 
wesentliche— Teilerscheinung, beziehungsweise eine bestimmte Loka- 
lisation einer allgemein myeloiden Hyperplasie, also — ebenso wie bei 
der lymphatischen Leukämie — einer konstitutionellen Allgemein- 
erkrankung. 


Zum Schlusse wäre es noch notwendig, die merkwürdigen Befunde in der 
Leber des näheren zu besprechen. Es lag natürlich nahe zu versuchen, sie mit dem 
leukämischen Prozesse selbst in Beziehung zu bringen. Angaben über Phagozytose 
in der Leber bei Leukämie liegen in der Literatur nicht vor. 


Durch das freundliche Entgegenkommen des Herrn Professor Paltauf und 
Herrn Dozenten Sternberg, die uns das Material ihrer Sammlungen zur Ver- 
fügung stellten, war es uns möglich, ein Anzahl von leukämischen Lebern histo- 
logisch zu untersuchen. Niemals konnte ein auch nur entfernt ähnliches Bild, 
wie in unserem Falle angetroffen werden. Hie und da einmal fand sich ein rotes 
Blatkörperchen oder Zelldetritus in einer Endothelzelle, ein phagozytierender Myelo- 
zyt in einer Kapillare. Auch eine grosse Zahl von Leberschnitten, von den ver- 
schiedensten Krankheiten herrührend, wurden vergeblich nach derartigen Befanden 
durchmustert. Phagozytose kann in der Leber allerdings vorkommen; in der 
Blutbahn kreisendé oder experimentell hineingebrachte korpuskuläre Elemente (Farb- 
stoffpartikelchen, Zelldetritus) findet man in den Endothelien der Leberkapillaren 
eingeschlossen. 

Sternberg hat über Phagozytese in der Leber von perniziösen Anämiefällen 
auf der Naturforscherversammlung in Meran berichtet. 


Alle diese Fälle lassen sich nicht im geringsten mit dem imponierenden Bilde 
von Phagozytose in der Leber unseres Falles vergleichen. Dieser Befund steht 
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unseres Wissens ganz isoliert da, und eine Deutang desselben wäre aus diesem 
Grunde aussichtslos, 

Wir wollen ihn ganz einfach als solchen registriert und die Aufmerksam- 
keit der Beobachter auf dieses Vorkommen gerichtet haben. 

Merkwiirdig und hervorzuheben ist, dass die allermeisten Phagozyten im 
Lumen der Kapillare liegen. Mit Rücksicht darauf, dass ausser in der Leber sich 
nirgends sonst Phagozytose nachweisen liess, dass in der Leber selbst dieser Be- 
fund in den grösseren Gefässen fehlte, ist der Gedanke nicht von der Hand ra 
weisen, dass diese phagozytierenden Zellen vielleicht Elementen des Lebergewebes 
entsprechen, und es wäre hier in erster Linie an die Endothelien der Kapillaren 
za denken, welche in der Verlangsamung der Zirkulation in den erweiterten 
Kapillaren der Leber ein unterstützendes Moment der ganz exzeptionellen Phago- 
zytose fanden. 


— 653 — 


Einige Worte zu den Ausführungen im vorstehenden Artikel 
von Lehndorff und Zak. 
Von 
A. Pappenheim. 





1) Was die fibrösen und osteosklerotischen Befunde in Kombination oder 
nach Ablauf hyperplastischer Prozesse anbetrifft, für die eine frühere Erklärung 
noch nicht gegeben war, so glaubte ich, solche Befunde deuten zu dürfen nicht als 
das Endstadium oder das Residuum des hyperplastischen Vorganges selbst, sondern 
nur von begleitenden entzündlichen Vorgängen in der Umgebung der hyperplasti- 
schen Prozesse, wie solche ja auch als Reaktionen in der Umgebung echter Ge- 
schwülste, Lymphosarkome und Myelome vorkommen. Auch Knochenmarkskarzinome 
verursachen teils, infolge des. Einflusses des granulierenden Endosts Osteomalakie, 
teils bei ossifizierender Reizungsperiostitis Osteosklerose. Ähnlich verhält es sich mit 
der Drfisenfibrose und Milzschrumpfung. Durch den Einfluss dieser Stromasklerose 
würde dann erst sekundär und substitutiv das hyperplasierende Parenchym der 
hämatopoetischen Organe zum Stillstand der Hyperplasie und zur Atrophie gebracht. 

2) Nach Pincus und den Dualisten besteht die Iymphadenoide Leukämie 
nicht in einer Hyperplasie des gesamten retikulär zytoblastischen Lymphoidgewebes 
einschliesslich des Myeloidgewebes, wie Lehndorff sie jetzt annimmt, denn das 
Splenoldgewebe wuchert schon nicht mit, sondern in einer Hyperplasie des gesamten 
Lymphadenoidgewebes inklusive der einer lymphadenoiden paramyeloiden Quote des 
Knochenmarks, während bei myeloider Leukämie nur das allein im Knochenmark 
präformierte Myeloidgewebe wuchern sollte. Diese letztere Ansdeht hat Pappenheim 
jetzt dahin erweitert, dass auch die myeloide Leukämie nicht eine Knochenmarks- 
erkrankung, sondern eine Systemerkrankung des gesamten auch extramedullären 
realisierten oder potentiellen Myeloidgewebes sei, und dass die extramedullären 
myeloiden „Metastasen“ nicht durch myelogene Verschleppnng entstanden, sondern als 
autochthone lokale Entstehung zu deuten sei. In der Auffassung auch der myeloiden 
Leukämie als Systemerkrankung myeloiden Gewebes schliesst sich Lehndorff zwar 
an Pappenheim und Sternberg an. Indes besteht ein Unterschied. Lehndorff 
und Sternberg fassen die sog. sekundären leukomatösen Metastasen dualistisch auf. 
Zwar (nehmen auch sie mit Pappenheim an) nicht die verschleppten Zellen, sondern 
der leukämische Reiz generalisiere nbiquitär, wirke aber überall nur dort, wo Myeloid- 
gewebe extramedullär präformiert ist. Nur extramedullär schlummerndes, latentes 
Myeloidgewebe gerate in Hyperplasie und nur dort, wo es eben präformiert aktuell 
vorhanden ist. Die myeloiden Metaplasien der lymphoiden Organe seien substitative 
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Überwucherungen durch diese myeloide Hyperplasie. Pappenheim dagegen sah 
sich auf monophyletischem Boden zu der Annahme echter autozellulärer Metaplasien in- 
folge der ubiquitär gleichen Keimzellen veranlasst. Die heterotopen Metaplasien sind 
nach ihm echte zytoplastische Umprägungen und finden dort statt, wo der genera- 
lisiert ubiquitäre Reis der Myeloplastik fübiges prädisponiertes myelopotentes 
Gewebe vorfindet. Pappenheim lässt daher nicht nur eine Metaplasie myeloiden 
Gewebes in lymphadenoides und eine Neoplasie myeloiden Gewebes aus splenoidem, 
sandern auch eine Neoplasie lymphadenoiden und myeloiden Gewebes aus grant- 
lierendem Stromagewebe und seinen histogenen grossen Lymphozyten (Gefäss- 
wände) ausserhalb der eigentlichen himatopoetischen Organe und Gewebe zu und 
betrachtet andererseits entsprechend das lymphopotente Myeloidgewebe zwar nicht 
als eine Varietät des Iymphadanoiden Gewebes, aber als eine Einflusssphäre des 
lymphoplastischen Reizes, und das myelopotente Splenoidgewebe zwar nicht als 
Abart des Myeloidgewebes, wohl aber als eine Einfinsssphäre des myeloplastischen 
Reises. Das Lymphadenoidgewebe ist nach ihm ein durch einseitige Anpassung redu- 
ziertes Myeloidgewebe und daber der myeloplastischen Reizung nicht mehr zu- 
gäaglich. Auf diese Weise erklären sich hiernach die myeloiden Milzmetaplasien 
und das Fehlen myeloider Metaplasien des Lymphadenoidgewebes bei myeloider, das 
Auftreten lymphadenoider Knochenmarkemetaplasien bei lymphadenoider Leukämie. 
Welche Auffassung der Wahrheit am nächsten kommt, wird des weiteren zu er- 
forschen sein. 


Ein Beltrag zur Kenntnis der akuten Leukamie. 


(Aus der Prosektur des Krankenhauses r. J. München: Prosekt. Privatdoz. 
Dr. Oberndorfer.) 
Von 


Doktor August Goldschmidt, 





Pinkus beschliesst seine treffliche Abbandlung über aknte Leukämie mit 
dem Ausspruche, dass in der strittigen Frage über die Ätiologie und Entstehungs- 
art dieser Krankheit jeder genau beobachtete Fall etwas zur Aufklärung beitragen 
könne. Neben dem interessanten klinischen Verlauf dürfte auch hier der patho- 
logische Befund von Bedeutung sein. Gleich früheren von Askanazy u. a. be- 
schriebenen Fällen, die durch ihre klinische Erscheinung zu Verwechslungen mit 
Typbus und Skorbut führten, wurde auch bei unserer Patientin erst nach vier- 
zehntägiger Krankheitsdauer und Einlieferung in das Krankenhaus der Verdacht 
auf eine Bluterkrankung gerichtet. | 


Caroline F., Lehrmädchen, 16 Jahre alt, wurde am 80. Juni 1906 fast moribund in 

das Krankenhaus aufgenommen. Sie stand seit dem 11. Juni in Behaudlung eines 
Arstes, der die Diagnose „Skorbut“ stellte. Patientin fühlte sich seit vierzehn Tagen 
subjektiv krank, und zwar begannen ihr Menorhagien, die bis zum Lebensende bestanden, 
aufzufallen. Der Stuhlgang war schon längere Zeit auffallend schwarz gefärbt, und die 
Menstruation“ bestand die vierzehn ; hindurch in stärkster Weise. Ferner traten 
heftige Zahnfleischblutungen auf, verbunden mit allgemeiner Prostration und Schwäche. 
Nach Angaben des Vaters war das Mädchen vorher gesund, sah nicht auffallend blass aus 
und war in gutem Ernährungszustand. Die Eltern waren gesund. 

Status praesens: Mittelgrosses Mädchen mit ilem Körperbau und gutem Er- 
nährungazustand. Die Haut äusserst blass, die si n Schleimhäute fast blutleer. 
Sensorium frei. Bei der Einlieferung in das „Krankenhaus befindet sich das Mädchen in 
kollabiertem Zustande. Puls klein, 140, nicht aussetzend. Pupillen gleich gross, weit, 
reagieren auf Lichteinfall In der Nase keine Blutungen. Zahnfleisch fast weiss, an den 
Rändern mit blutigen Borken besetzt, nach deren Wegnahme neue Blutungen erfolgen. 
Gaumen und Zunge frei. An der rechten Seite der Mundschleimbaut in der Gegend des 
letzten unteren olarzahnes eine erbsengrosse dunkelrote Verfärbung. Am Halse keine 

pschwellung. | 

Pulmones: Über den Lungen nirgends Dämpfung, überall Vesikuliratmen. 

Cor: Absolute Grenzen: Linker Sternalrand. Spitzenstoss in der Mamillarlinie. . 
Herstitigkeit beschleunigt. Über allen Ostien lautes systolisches Geräusch. 

Abdomen: flach, Bauchdecken nicht gespannt. Gegen die Blasengegend zu diffuse 
Druckempfindlichkeit, keine abnorme Resistenz. 

In der Vagina zahlreiche frische Blutkoagula. Am Oberarm ebenso beiderseits in der 
Gegend der Darmbeinschaufeln und an der hinteren Seite des rechten Oberschenkels subku- 
tane Biutaustritte. 

Temperatur afebril. 

Diagnose: Anaemia pemiciosa? 

Therapie: Kampberinjektionen. 

11. Juli 1906. Patientin war während der Nacht ruhig. Heute früh Somnolens. 
Puls Russerst schwach und aussetsend. 

Keine frischen Biutungen. 
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Kampherinjektionen. 

Exitus letalis 11 !/, Uhr Vormittags. 

In der Krankengeschichte, die ich Herrn Prof. Dr. Sittmann verdanke, fehlt leider 
eine Blutkörperchenzählung, da sie in den wenigen Stunden, die Patientin noch lebend im 
Krankenhaus verbrachte, nicht mehr gemacht werden konnte. 

Sektionsbefund: (Prosektor Dr. Oberndorfer.) 

Ziemlich grosse, jugendliche weibliche Leiche, Körperlänge 1,78 m. Körpergewicht 
57 kg. Hautfarbe sehr blass. Unter der Haut der beiden Oberarme, der linken Hand, an 
beiden Beckenschaufeln multiple, punktförmige Blutaustritte. An den Lippen und der 
Gingiva eingetrocknete rotbraune Borken und Krusten. Subkutanes Fettgewebe mässig 
entwickelt. Muskulatur kräftig. Auf dem parietalen Peritoneum zahlreiche punktförmige 
Blutaustritte, ebenso diffus an der Radix mesenterica. Das grosse Netz und ebenso die 
Serosa im kleinen Becken mit kleinen staubartigen Flecken bedeckt. Unterhalb der rechten 
Niere, zwischen unterem Nierenpol und Coecum, diffuse Blutaustritte. Die Organe des 
kleinen Beckens sind frei; im Douglas zirka 10 ccm reinen Blutes. Der Leberrand schneidet 
mit dem Rippenbogenrund ab. Zwerchfellstand rechts oben: dritte Rippe. Llinks nnten: 
fünfte Rippe. Im vorderen Mediastinum ausgedehnte Blutungen. In der rechten Pieurs- 
höble zirka 30 ccm klaren Serums. Beide Lungen vollständig frei. 

Thymus (Gewicht 150 g) ist sehr gross, zeigt auf dem Durchschnitt grösstenteils 
milzähnliche dunkelrotbraune Farbe, dazwischen grössere knotige weisse Herde. Der Hers- 
beutel liegt in Handtellergrösse vor, in ihm einige Tropfen klarer Flüssigkeit. In den prä- 
laryngealen Weichteilen sind ebenfalls Blutungen. 

Die zervikalen Lymphdrüsen sind durchschnittlich stark vergrössert und zeigen auf 
der Schnittläche rötlich weisse Verfirbung. Am Zungengrund und in beiden Tonsillen 
Blutaustritte. Letztere beide sind etwas vergrössert, dabei die linke wesentlich stärker 
mit Blut durchsetzt als die rechte. Pharynx und Ösophagus blass. Am Kehldeckel und in 
den unteren Teilen der Trachea auf der weissen Schleimhaut vereinzelte Blutaustritte. 
Die Bifurkationsdrüsen sind nahezu weiss und von kleinen anthrakotischen Einlagerungen 
durchzogen. 

Herz: entspricht der Körpergrösse, Gewicht 350 g. Sein Epikard von überaus zahl- 
reichen kleinen Blutungen bedeckt, sodass es ein stark gesprenkeltes Aussehen besitzt. 
Subkutanes Fettgewebe gut entwickelt. Muskulatur des rechten Herzens blass, braungelb, 
kräftig; unter dem Endokard vereinzelte kleine Biutaustritte. Die Klappen sind rechts 
intakt. Der linke Vorhof ohne besonderen Befund. Der linke Ventrikel mit etwas ver- 
dicktem Endokard und ebenfalls intakten Klappen. Oberhalb der Aortenklappe und in der 
Aorta descendens finden sich kleine, feine, gelbe streifige Intimaverdickungen. 

Die Schilddrüse ist in beiden Lappen leicht vergrössert, ihre Farbe eine blassgelbe. 

Linke Lunge 400 g schwer, von mittlerer Grösse, mit glatter extrem blasser Pleura. 
Auf der Schnittfliche etwas Gewebssaft; der Unterlappen ist etwas blutreicher, im alige- 
meinen aber sehr blass, ohne Einlagerungen. 

Rechte Lunge, Gewicht 420 g, zeigt das gleiche Bild. 

Die Hilusdrüsen sind klein, zum Teil induriert, anthrakotisch. 

Milz sehr stark vergrössert über der Konvexitit. Gewicht 280 ge Linge 20 : 81}, 
Dickendurchmesser 31/,cm. Ihre Oberfläche ist glatt, die Kapsel stellenweise verdickt. 
Am vorderen Rande ganz spärliche flache Blutaustritte. Auf der Schnittfliche zeigt das 
Gewebe blasse Fleischfarbe. Die Konsistenz ist leicht vermehrt, das Gerüst kaum sichtbar. 
Die Follikel sind klein und sternfürmig. 

Der Ductus choledochus ist durchgängig. 

Leber ist stark vergrössert, ihr (tewicht 1730g. Auf der Leberkapsel, besonders 
rechts, zahlreiche punktförmige Blutaustritte, ebenso am linken Rande. Der rechte Lappen 
ist schr stark hypertrophisch. Die periportalen Lymphdrüsen sind sämtlich stark ver- 
grössert, weiss und von roten Flecken durchsetzt. Die Leber ist auf der Schnittfläche braun- 
gelb, ihre Zeichnung wenig deutlich. Die Konsistenz ist nicht vermehrt; der Blutgehalt 
minimal, 

In der Gallenblase wenige Tropfen dunkelbrauner Galle. 
Das Pankreas sehr blass und auf der Schnittfläche gelbweiss gefärbt. Beide Neben- 
nieren ebenfalls sehr blass, aber ohne besonderen Befund. 

Die mesenterischen Lymphdrüsen sind leicht vergrössert. 

Der Magen enthilt eine geringe Menge braunflüssigen Inhalts. Seine Schleimhaut 
ist leicht gefaltet. In der Pylorusregion geringe punktförmige Blutungen. Die Muskulatur 
am Pylorus selbst ist stark hypertrophisch. 

Dünndarm: Im oberen Abschnitte sieht die Schleimhaut wie schwärzlich punktiert 
aus, im unteren treten die Follikel durch ihre braunrötliche Farbe hervor, zum Teil ent- 
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halten sie kleine Blutaustritte. Die Peyerschen Plaques springen stellenweise leicht 
vor, sind aber nicht vergrüssert. Im Coecum und Colon ascendens schwarzer teerartiger 
Belag auf der Schleimhaut, letztere selbst sehr blass. Die Follikel sind deutlich und um 
ei e derselben herum kleine Blutaustritte. 


Rechte Niere sehr gross mit zahlreichen punktförmigen Blutaustritten auf der 
Oberfläche. Die Schnittfläche von hellgelber Farbe, nur die Markkegel sind etwas dunkler. 
Die verbreiterte Rinde quillt etwas über, und ihre Zeichnung ist ganz verwaschen. Das 
Nierenbecken ist etwas erweitert und mit ausgedehnten Blutungen durchsetst. 


Linke Niere: Gewicht 400 g, ebenfalls stark vergrössert, zeigt das nimliche Aus- 
schen, nur sind die Blutungen noch deutlicher, sodass das ganze Gewebe noch bunter aus- 
sieht. Im Nierenbecken ebenfalls starke Blutung, die Spitzen der Papillen von weissgelb- 
lichen Streifen durchzogen. 

Die Harnblase ist ziemlich stark gefüllt und mit extrem blasser Schleimhaut. 8 cm 
vom Trigonum entfernt ein kleiner hellroter Polyp. 

Im Rektum dunkle Blutmassen. 

Die Vagina ist von grauer Farbe und mit erhaltenem Hymen. Der Muttermund ist 
für einen Finger bequem durchgängig. Im Uterus cavum ein festes pflaumengrosses Blut- 
gerinsel. Ovarien beiderseits stark vergrissert. Ihr Parenchym ist von kleinen Blutungen 
durchsetzt. 

Die retromesenterialen und inquinalen Lymphdrüsen, überall stark vergrössert, zeigen 
denselben Befund wie die übrigen Lymphdriisen. | 


Das Knochenmark des Femur ist von dunkelroter Farbe und milzähnlicher Beschaffen- 
heit. Das Schädeldach von mittlerer Dicke. Die Dura ist durchscheinend und zeigt auf 
ihrer Innenfläche beiderseits frische Blutaustritte. Die gleichen Veränderungen an der 
Dura der Schädelbasis. . 

Das Gehirn, Gewicht 1380 g ist äusserst animisch. Die weichen Häute sind 
gut durchsichtig, die Gefässe sehr dünn. Dic Schnittfläche des Gehirns von seltener 
Blässe und ohne sichtbare Blutpunktc. Die Zeichnung ist deutlich, während Einlage- 
rungen fehlen. 

Das Sternum in seiner unteren Hälfte zum Teil noch knorpelig. Die Spongiosa des 
Knochenkerns enthält dunkelrotes Knochenmark. 

Das Blut zeigt im Ausstrichpräparat vorwiegend kleine Lymphozyten, wenige grosse 
blasse uninukleäre Zellen und eine starke Verminderung der Erythrozyten. 

Bakteriologischer Befund: 

Aus dem Herzblute, den periportalen Lymphdriisen und dem Knochenmark des rechten 
Oberschenkels wurden Agarnährböden und Bouillon geimpft, ohne dass Wachstum von irgend 
einer Baktericnart zu erzielen gewesen wire. 

Anatomische Diagnose: 

Leucaemia acutissima mit ausgedehnten Blutungen in den serösen 
Häuten, der Thymus, Schleimhäuten und Nieren. Hochgradige Thymus- 
hypertrophie. Hämorrhagien in sämtlichen Lymphdrüsen. Grosser Milztumor, 
akute parenchymatöse Nephritis. Extreme Anämie sämtlicher Organe. 
Harnsäure infarkte in den Nierenpapillen. Blutungen in dem Nierenbecken und 
der Blase. 

Histologischer Befund: 

Lymphdrüsen: Die normale Struktur der Drüsen ist völlig verwischt, 
Follikel und Pulpa lassen sich nicht mehr unterscheiden. Das ganze Ge- 
webe zeigt gleichmässige Durchsetzung von kleinen Rundzellen mit sich 
stark firbendem rundlichen Kern und äusserst schmalem, kaum sichtbaren 
Protoplasmasaum. Zwischen diesen Zellen sind vielfach kleinste rundliche und eckige 
starkgefärbte Körner eingesprengt. In Menge aber äusserst verschieden, sind rote Blut- 
körperchen cingelagert. Zum Teil in der Umgebung der Gefiisse, zum Teil ohne Zusammen- 
hang mit diesen unter die Rundzellen gemischt, treten in verhältnismässig geringer Zahl 
grosse runde protoplasmareiche mit hellem Kern and deutlichem Chromatingerüste ver- 
sehene Zellen auf. Das Protoplasma dieser Zellen échliesst vielfach die oben beschriebenen 
stark färbbaren Körner, bei anderen vorwiegend Lymphozytenkernen ähnliche Gebilde und 
auch bei einem Teil rote Blutkörperchen ein. 

Das Knochenmark zeigt noch Fettzellen in grösserer Menge, die aber zweifellos 
gegen die Norm an Zahl stark vermindert sind. Das Bild des hämatopoetischen Gewebes 
ist ein äusserst eintöniges. Neben Erythrozyten, denen hier und da kernhaltige beigemischt 
sind, finden sich fast ausschliesslich die bereits erwähnten protoplasmaarmen kleinen Rund- 
zellen, ganz vereinzelt auch gelapptkernige Leukozyten, und ebenso spärlich eosinophile 
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Zellen. Die oben beschriebenen protoplasmareichen, mit zahlreichen Einschlüssen versehenen 
grossen Zellen sind dagegen auch hier in grösserer Menge vertreten. | 


Die Milz zeigt entsprechend den Lymphdrtisen ein nahezu völliges Verwaschensein in 
ihrer normalen Zeichnung. Pulpa und Follikel lassen sich nicht mehr voneinander trennen. Lic 
Kappillaren und Sinus sind durchgehends erweitert und enthalten grosse Massen rundzellen- 
reichen Blutes. Fast das ganze übrige Gewebe wird von den kleinen Rundzellen gebildet. 
gelapptkernige Leukozyten gehören zur grössten Selteuheit. Auch hier finden sich die 
grossen protoplasmareichen Zellen, deren wabenartiges Gerlist sich mit Triazid rot färbt. 
und die gleichfalls Kerntrümmer, oder ganz kleine Rundzellen einschliessen. Diese phago- 

“Zellen sind in der Milz in wesentlich grösserer Anzahl vertreten, als im allen 
übrigen Organen; besonders in der Umgebung von Gefässen ist eine starke Häufung zu 
bemerken. Die übrigen Organe zeigen mehr oder minder starke Durchsetzung des Gewebes 
mit Rundzellen, wobei sich nicht selten auch kleine Infiltrate unter Verdrängung des be- 
nachbarten Gewebes bilden, so besonders in der Niere und zwar in ihrem Rindengebiet, in 
der Leber, am meisten in der Umgebung den Capsulae glissoni. Bei diesen Infitraten ist 
die Bildung cines fein retikulären Netzwerkes, in dem diese Zellen legen, zu bemerken. 


Es handelt sich nach diesem mikroskopischen Befunde um eine reine Lympho- 
gytenleukämie, die zu einer gänzlichen Destruktion besonders des blutbildenden 
Gewebes geführt hat. Andere Zellen fehlen nahezu vollständig. Die protoplasma- 
reichen Getde mit Zelleinschlüsseh sind wohl nichts anderes als stark geschwellte 
Endothelien mit phagozytärer Eigenschaft, sind aber sicher keine Knochenmarks- 
zellen, wogegen schon ihre Kernform spricht. Die tingiblen Körnchen in den- 
selben sind wahrscheinlich identisch mit den von Flemming auch in der normalen 
Milz beobachteten soge:...nncen tingiblen Körperchen, die Zerfallsprodukte der Rund- 
zellenkerne darstellen. 


Angeregt durch die Arbeit Veszprémis haben auch wir eine Fibrinfärbung 
des Knochenmarkes (nach Weigert) vorgenommen. Dieselbe ergab schwache 
Fibrineinlagerungen an einzelnen Stellen. Den gleichen Befund nur in verstärktem 
Masse machte auch Verf. Ein retikuläres Gerüst wurde in keinem Falle beob- 
achte. Wir haben demnach weder in den drei Fällen Veszprémis mit ihren 
grossen und angeblich aus dem Knochenmark stammenden Zellen, noch in unserem 
Falle eine Umwandlung des Knochenmarkes, die als lymphatische oder lympb- 
adenoide zu bezeichnen wäre, 


Wenn wir den Gesamtbefund des vorliegenden Falles betrachten, eo finden 
wir in erster Linie eine Bestätigung der Ansichten Pappenheims?), — 


Im Gegensatz zu Sternberg, der zwei Formen der Iymphozytären Leu- 
kämie, eine akute grosszellige (A. Fränkel) und eine kleinzellige chronische 
unterscheiden möchte, betont Pappenheim!) mit Recht, dass nicht nur grosszellige, 
sondern auch überwiegend dem Zellbefund nach kleinzellige Leukämien akut ver 
laufen können , zumal akute, überwiegend grosszellig Iymphozytäre Leukämien auch 
kleine Lymphozyten, kleinzellige lymphozytire Leukämieformen aber stets auch 
grosse Lymphozten führen. Somit glaubt er nicht, dass die Art des Blutbefundes 
allein mit der Schnelligkeit des Krankheitaverlaufes in Zusammenhang zu bringen sei. 

Die Veränderungen des Knochenmarkes, der Milz und der Lymphärüsen 


1) 8. Fol. haem. III, S. 325, Anm. zu Lucksch. 
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speziell bei akuter Leukämie wollte Pappenheim zeitweilig mit A. Wolff!) als 
sekundär funktionell gelten lassen. 

Später hat Pappenheim*) indes diese Ansicht fallen lassen und auch für 
die akute Leukämie, wie er es von jeher schon für die Leukämien im allgemeinen ?®), 
d. h. die chronischen, tat, die Hyperplasie der blutbereitenden Organe als das 
Primäre anerkannt. 

Diese letztere Anschauung wird durch den hier vorliegenden pathologisch- 
histologischen Befund für Lymphdriisen und Milz mit Sicherheit bestätigt, während 
die Veränderungen des Knochenmarkes weniger bezeichnend sind. 

In neuester Zeit haben sich die Beobachtungen der akuten Leukämie mit 
grossen Zellformen so sehr gemehrt, dass Pappenheim in einer Anmerkung zur 
Arbeit Veszprémis die Frage aufwarf, ob nicht noch eine akute grosslymphoid- 
zellige myeloide Leukämie neben der makrolymphozytären Form der Iymphatischen 
Myelämie vorkomme. Unser Fall lässt jedenfalls das Eine mit Sicherheit sagen: 
Es gibt eine mikrolymphozytäre Form der akuten Leukämie, doch 
‚scheint diese allerdings nach den seitherigen Beobachtungen die sel- 
tenere zu sein. Zum Beweise der Ansicht von Lucksch, dass nämlich ein Über- 
gang von klein- resp. gemischtlymphozytenzelliger Leukämie zu einer grosszelligen 
lymphatischen stattfinde, konnte unser Fall keinen Beitrag liefern. Es warden die 
sogen. Pappenheimschen Radkernzellen, die nach Lucksch und Schleip das Binde- 
glied in der Überführung der kleinen in die grossen Lymphozyten darstellen sollen, 
(aber von Sternberg in dieser Auffassung angezweifelt werden) nicht beobachtet, 

Zum Schlusse erfülle ich die angenehme Pflicht, Herrn Privatdoz, Dr. Obern- 
dorfer für die Überlassung des Materials auch an dieser Stelle herzlichst zu 


danken. 


1) s. Fol. haem. II, S. 296. 
#) s. Fol, haem. III, S. 435 ff. (442). 
3) Ztsch. f. klin. Med. 47 und 62. 
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Chemische und phgsikalische Physiologie und Pathologie der gesamten 
Blutbestandtelle," der * and Gewebssäfte, unbel , feste, 
gelôste und gasige Beimengungen. 


678) E. Biernsoki, Ein ,Mikrosedimentator“ für klinische Biutuntersuchungen. 
Wiener klin. Wochenschr. 1906. Nr. 18. 


Verf. konstruiert sich durch cinseitiges Zuschmelzen einer !/, mm breiten Thermo- 
meterröhre einen Apparat, mittels welchem die Blutsedimentierungsgeechwindigkeit des 
durch Natriumoxalat ungerinnbar gemachten Blutes mit so geringer Blu als sich 
durch Einstich in die Fingerbeere gewinnen lässt, durchführber ist. Mit Hilfe dieses 
Apperates zeigte sich unter anderem, dass das nach 24 Stunden abgesetste Sediment bei 
blutkörperchenreichem Blute hä relativ und sogar absolut ein kleineres Volumen ein- 
nimmt, als das Sediment einer gleich grossen Menge eines an Erythrosyten ärmeren Blutes 

Bayer (Innsbruck). 


679) Kottmann, Über die Bestimmug der Blutmenge beim Menschen und Tier 
unter Anwendung eines neuen Präsisionshämatokriten. Arch f. exp. Pathol. 
u. PharmakoL LIV. 1906. 


Die Methode des Verf. beruht auf der Injektion isotonischer Kochsalzlösung in die 
Blutbahn, wobei ausser der Menge der intravends injisierten Kochsalzmenge noch der 
Prozentgehalt eines durch die Injektion unveränderten Blutbestandteils vor und nach der 
Injektion bekannt sein muss. 

Ist V die Menge der isotonischen Kochsalslisung, b der Prozentgehalt an Plasma 
vor der Transfusion, d derselbe nach der Transfusion, daan ist zu berechnen: 


¥ (100 — 4) 
~ d—b 
Auf diese Weise wurden in 3 Fällen beim Manne gefunden 4595—5320 g. bei einer 


Frau von 23 Jahren und 52,5 kg 4022 g, Diese Menge schwankt also nach Alter, Ge- 
schlecht und Körpergewicht, doch beträgt sie durchschnittlich 1: 11,5 bzw. 1:12,5 des 
Kôrpergewichts. 
Die Resultate stimmen mit den durch ältere Methoden gewonnenen Angaben gut 
überein. Verf. erhofft wichtige Aufschlüsse bei Anämie und Plethora. 
Pappenheim (Berlin). 


680) Johann Plesch, Methoden und Ergebnisse der klinischen Blutmengea- 
bestimmungen. XXIV. Kongress f. inn. Medizin 1907. (s. a. Ztschr. f. klin. Med. 
LXIII, 5 u. 6.) 


Demonstration des Chromophotometers (D. R. G. M. 301115); ein Apparat zur Farb- 
konzentration und Hämoglobinbestimmung und zur Bestimmung des Mischverhältnisses 
zweier Farben. 

Demonstration eines Analysenapparates, mit welchem ohne Pumpe der Sauerstof- 
gehalt und die Kohlenoxydkapazität des Blutes festzustellen ist. 

Mit Hilfe dieser Apparate kann durch Kochsalzinfusion oder Inhalation von Kobles- 
oxsd die kreisende Blutmenge festgestellt werden. 
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Technik der Methoden. 
Besultate der bisher ausgeführten Blutmengenbestimmungen im lebenden Organismus. 


Schlusesätze. ; 


1. Laut den bisher vorliegenden Resultaten der Blutmengenbestimmung im lebenden 
Organismus beträgt die zirkulierende Blutmenge des gesunden Erwachsenen 0,7 °/, resp. 
8 leo des Körpe ewichtes. ‘ 

2. Die oglobinmenge eines gesunden erwachsenen Menschen beträgt 5°, 
resp. des Kürpergewichtes. 

3. Die Blutmenge des Hundes beträgt 7—8*/,, des Pferdes 7—10°,, des Kanin- 
chens 5-6 °/, des Körpergewichtes. 

4. Nach den bisherigen BResultkten haben fette Individuen im Verhältnis zum 
Körpergewichte eine geringere Blutmenge als magere Individuen. 
des Ete Bei Chloro tischen wechselt die kreisende Blutmenge zwischen 7,7 und 10,8 °%, 

es ichtes. 

6. Bei der Anämie, die nach schweren Blutungen entstanden ist, betrügt die Blut- 
menge 4,6—6,6 °/, des Kirpecgewichtes. 

| 7 Bei Chlorotischen ist die Blutmenge bis zu nl des Körpergewichtes vermehrt. 
8. Bei Nephritikern ohne Oedeme fand ich die lutmenge gegen die Norm ver- 
und swar beträgt sie beim Menschen 8,09—9,91 d. h, "/ieg—"/ieug des Körper- 
gewichtes, beim Hunde 15,83--16,06 d. h. —- des Körpergewichtes. 

9. Die Hämoglobinmenge ist bei den Nephritikern ebenfalls vermehrt und zwar 
beträgt sie beim Menschen 0,97—1,42 °/,, beim Hunde 3,1—3,5°/, des Kürpergewichtes. 

10. Sowohl bei der Kochsalzinfusionsmethode als bei der Kohlenoxydinhalations- 
methode sind bisher keinerlei Schäden für das untersuchte Individuum beobachtet worden. 

11. Als die klinisch empfehlenswerteste Methode ist die intravenöse Infusion von 
igotonischer Kochsalzl , verbunden mit der chromophotometrischen Bestimmung der 
Abnahme der Fürbekraft Blutes zu betrachten. Eigenbericht, 


681) Gabriel Arthaud, Etude sur les variations de la masse du sang chez 
I! homme. Comptes rendus hebdomadaires des séances de l'Académie des sciences, No. 21, 
19. Novembre 1906, pages 782—785. Sabrasès (Bordeaux). 


682) Beer ran D Über den Biutverlust bei der Menstruation. Zeitschr. 
f. physiol. Chemie XLVII. (2. Mitteilung.) 


Berücksichtigt wurden nur deutlich psthologische Fälle mit stärkeren Veränderungen 
der Genitalien, speziell des Uterus und seiner Adnexe, und mit deutlichen Menstruations- 


n. | 
r Blatverlust bei einem Alter von 16!;,—22 Jahren schwankt zwischen 11,7 und 
231 ccm Blut. Pappenheim (Berlin). 


683) H. Guillomarë et R. Moog, Nouvelles observations faites au Mont Blanc 
sur l'hyperglobulie des altitudes. Comptes rendus hebd. des séances -de l’Aca- 
démie des sciences No. 16, 29. Octobre 1908, p. 661. 


Numération des hématies du sang de lapin prélevé dans la veine de l'oreille 
(Hématimétre Hagen; dosage de l'hémoglobine par ls méthode colorimétrique de Lapicque). 

L’byperglobulie s’est manifestée à partir du 2e jour dans le sang central (veine) et 
dans le sang de la périphérie. 

La quantité d’hémoglobine contenue dans 100 cm? de sang a diminué du tiers. 

Ce fait s'explique par une augmentation du volume du sang (rétention d'eau par 
l'organisme se uisant par une augmentation du poids. Sabrazés (Bordeaux) 


684) H. Guillomard et R. Moog, Observations faites au Mont Blanc sur les va- 
riations du sang aux hautes altitudes. Journal de Physiologie et de Pathologie 
générale, tome neuvième, No. 1, 15. Janvier 1907, pages 17—23. 


Y a-t-il byperglobulie vraie ou simple stase périphérique? Le cobaye et le rat 
blanc ont servi à des numérmntious périphériques (veine marginale piquée à la seringue) ct 
centrales (ponction du cœur). Hématimètre Nachet; dosage do l’hémoglobine à l'aide de 


43* 
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ia technique suivante indiquée par Lapicque: on mélange 1/,,e de centimètre cube de 
sang à examiner avec 5 c.c. d'eau distillée, on ajoute une très petite quantité d’am- 
Moniayue et on agite; on obtient ainst-une liqueur parfaitement limpide dont on compare 
la coloration à celle d’un étalon titré à l’aide d’un colorimétre de Dubosq; la source 
lumineuse, qui doit occuper une position fixe par rapport à l’apparcil, éclaire ce dernier par 
l'intermédiaire d’un verre dépoli; elle est d’ailleurs enfermée dans une caisse bien étanche 
à la lumiere et on opère dans ume pièce obscure. On obtient dans ces conditions des ré- 
sultats remarquablement précis! 

Les variations du sang sont très complexes. L’hyperglobulie périphérique avec hypo- 
globulie centrale est constatée au début. L’hyperglobulie se manifeste à partir du 2e 
jour dans le sang central et périphérique. La diminution du taux de l’hémoglobine co- 
incidant avec l’hyperglobulie ne peut être observée qu’au début d’un séjour à tres grande 
altitude; elle indique une rétention d’eau par l’organisme en relation avec l’oligurie du 
mal de montagne. Au bout de quelques jours survient une décharge urinaire qui élimine 
cette eau emmagasinée. L'augmentation du taux d’hémoglobine s'observe presque toujours; 
au débnt cette augmentation est proportionnellement moins rapide que celle des globules 
(hématies néoformées plus pauvres en hémoglobine); plus tard c'est l'inverse. 

Sabrasès (Bordeaux). 


685) C. Desbouis et J. P. Langlois, Hyperglobulie par respiration de vapeurs 
d'hydrocarbures. Société de Biologie, 15. Décembre 1906. T.LXI. No. 37. p. 626. 


Les auteurs ont déjà signalé les effets hyperglobulisants des vapeurs d'essence 
minérale sur les eobayes et montré qu'après une exposition de quelques heures chaque jour, 
le nombre dc: globules rouges passdit de six millions à huit millions. 

Les auteurs ont constaté que le phénomène n’est pas général. Si le lapin, le cobaye, 
le pigcon présentent une réaction très nette, le chien et le chat qui pourtant, manifestent 
rapidement des symptomes d'intoxication avec des vapeurs de bensol (troubles de la loco- 
motion et de l'équilibration et convulsions), n’ont pas d’hyperglobulie. 

Les prises de sang ont été faites tantôt à la périphérie, tantôt dans le système 
artériel. Dans tous les cas, l’hyperglobulie a 6t6 du même ordre. On ne peut donc in- 
voquer des modifications localisées uniquement dans le systeme périphérique. 

Les auteurs pensent avoir établi la preuve de l’hyperglobulic vraie par les con- 
statations suivantes: 

1. par la constance du nombre des leucocytes. I faut même noter une légère di- 
minution. Cet argument cst sujet à discussion, étant donné la variabilité extrème du 
nombre des leucocytes sous dés influences diverses. 

2. Par les variations de l’hémoglobine. L'augmentation de la coloration n’est que: 
de 6,6 p. 100 alors que l'augmentation globulaire est de 14 p. 100. S'il s'agissait d'une 
simple concentration, cette différence ne devrait pas exister, alors qu'on sait que la for- 
mation des globules est toujours en avance sur la formation de l’hémoglobine. 

3. L'etude de la densité du sérum ou du plasma montre une identité complète de 
densité, avant et après l'expérience. 

Cependant, le problème de l’hématopoïèse est encore obscur, car souvent, surtout 
chez le japin, l’hyperglobulie est très passagère et le lendemain on retrouve quelquefois le 
chiffre initial, alors que chez le cobaye, la descente est plus lente. J. Jolly (Paris). 


686) J. P. Langlois ct G. Desbouis, Des effets des vapeurs hydrocarbonées sur 
le sang. (Beuzine ct polyglobulie.) Journal de Physiologie et de Pathologie 
générale. Tome neuvième, No. 2, 15, Mars 1907, pages 253—260. 


Animaux mis dans des cages de 500 litres, pendant 2 à 7 heures; dams ces cages 
s'évaporait lentement une certaine quantité d’hydrocarbure. Un ventilateur brassait l'air 
et permettait de faire varier la quantité d'essence évaporée. Dans l'intervalle des ,, plongées” 
— par analogie, avec ce qui se passe dans les sous-marins — les animaux restarent à l'air 
libre avec les témoins. Lapins, cobayes, pigeons. chiens, chats étaient les animaux de l’ex- 
périence. Le xylol et le toluene dont l’&vaporation est très lente n'ayant pas donné de 
résultats ont été abandonnés. On a utilisé le Moto-naphta (24 cc. par mètre cube et 70 cc. 
par mètre cube) et le benzol (16 cc. par mètre cube et 20 cc. par mètre cube). Agitation, 
tremblemenis, bypothermie, augmentation de poids, tels sont les phénomènes observés apres 
les plongées. Les troubles nerveux sont lc plus souvent passagers. Les carnivores se 
innutreut plus sensibler. Mais au point de vue hématologique les rongeurs donnent une 
réatuou une Von nc treave pas chez les carnivores; c’est une hyperglobulie peu durable 
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(15 jours au plus) mais qui peut atteindre 33°/,. Nasmith et Graham l'avaient également 
notée en 1906: The hematology of carbon-monoxide poisoning. Journal of Physiology. La 
teneur en hémoglobine n’augmente pas dans un rapport exact avec le nombre des globules. 
La densité du plasma n’est pas modifiée pendant l’hyperglobulie. Y a-t-il simple concen- 
tration ou hématopoiése plus intense? Les auteurs pensent que ces deux éléments inter- 
viennent. [ls n'ont pas décelé de globules rouges nucléés dans le sang. L’injection sous- 
cutanée d'huile au benzol reste inactive et la polyglobulie se rattache au fonctionnement de 
l'appareil respiratoire. Sabrazès (Bordeaux). 


687) R. Silbermana, Ein Beitrag zur Polyzythämie bei Phosphorvergiftung. 
Prag. med. Wochensehrift 1907 Nr. 14. 


Verf. berichtet tiber das an der Klinik yon Jaksch vom Januar 1882 bis Juli 1906 
beobachtete Material; es waren im ganzen 250 (!) Fälle aufgenommen worden, bei 118 
wurde die Blutuntersuchung vorgenommen. Die Resultate sind am besten durch die bei- 
liegende Tabelle ersichtlich: | 7 


Zahl der roten Blutsellen “ Männer 














unter 4,500.000 2 

41/,—5,000,000 5 21 . 
5—6,000.000 17 44 
6—7,000000 | 9 20 
7—8,000.000 5 6 | Nn 

über 8,000,000 _ 3 | 3 


Summe 118 


| Die Zabl der Leukozyten bewegte sich wenigstens bei den unkomplirierten Fällen 
innerhalb normaler Grenzen. | Lucksch (Czernowitz). 


688) H. P. T. Gerum, Über die Einwirkung des Lichts auf das Blut. Pfligers 
“ Arch. CXIV, p. 1. 


Die Grösse der Blutmenge beim Kaninchen ist vom Licht abhängig. Die Dunkelheit 
setzt die Blutmenge zu 3,33 Proz. des Körpergewichts im Laufe von 1—2 Monaten herab, 
während die normale Blutmenge 7,3—64 Proz. des Körpergewichte beträgt. Dunkelheit 

ibt auch eine Verminderung des Gesamthämoglobins. Rotes Licht übt ungefähr dieselbe 

irkung aus, blaues Licht dagegen vermag eine Plethora vera und eine Vermehrung des 
Gesamthämoglobins zu geben. Lichtbad kann die Blutmenge im Laufe von 4 Stunden um 
ca. 25 Proz. vermehren. Diese Zunahme verschwindet ein wenig, aber ist doch grösser als 
bei diffusem Tageslicht. Sowohl das dunkle wie das intensive Licht können eine Ab- 
bleichung des Blutes erzeugen (prozentische Hämoglobinarmut), das erstere nach 3 bis 
4 Worlen, das letztere nach 4 Lichtstunden. : , 

“ Die Dunkelheit ruft einen vermehrten Blutdruck, intensives Licht einen vermin- 
derten, vielleicht durch direkte Einwirkung auf die Haut hervor. Der veränderte Blut- 
druck kann einige primäre lokale vorübergehende Veränderungen des Hämoglobins und der 
Menge der Blutkörperchen hervorrufen. Diese Veränderungen finden sich im Venenblute, 
aber nicht im Arterienblute. Sie müssen sich also in der Lunge ausgleichen. So lange 
diese in dieser Weise fungiert, bleibt die Blutmenge unverändert. Verändert die Regu- 
lation der Lunge ihre Richtung. wenn das Blut solche Veränderungen darbietet, so muss 
die Lunge nur noch weiter Veränderungen in derselben Riehtung hervorrufen. So kann 
die Blutmenge so verändert werden, dass die Konzentration wieder normal wird. Die Blut- 
menge wird dadurch verändert. dass ihre Plasmamenge verändert wird, später wird auch 
die Konzentration des Blutes reguliert. Sowohl el an Lieht als verminderter Luft- 
druck (Sauerstoff-Partialdruck) geben primär eine ungleiche Verteilung der Blutkörperchen 
(Zuntzsche Theorie), sekundär eine Veränderung der Blutmenge (Bungesche Theorie). In 
den Gebirgen spielen nuch andere Faktoren als der Luftdruck, u. a. das intensive Sonnen- 
licht, eine Rolle, welche gegen einander wirken oder sich unterstützen können. Aufenthalt 
‘im Dunkeln beim Aderlass des Blutes unter :/, der Blutmenge kann eine augenblickliche 
Verdünnung des Blutes hindern, Aufenthalt im Dunkeln oder in rotem Licht ist ohne Ein- 
fluss auf die Verdünnung des Blutes durch den Aderlass, und der Aderlass kann die spe- 
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zifische Blutmengenveränderung verhindern. Tiere, im dunklen und roten Licht gebarea, 
haben ein grösseres Gewicht, aber eine Blutmenge von ca. der Hälfte der normalen. 
v. Boltenstern (Berlin). 


689) K. A. Hasselbach, Über die Wirkung des Lichtes auf die Sauerstoff- 
bindung des Blutes. (Aus Finsens Institut, Kopenhagen.) Upsala Läkare i 
Förhandlinger, NyfSidy XL Festschrift für Olaf Hammarsten. 1906. 8. 1—18. 


Die Belichtung des Blutes wird in ärischer Luft vorgenommen, und darauf 
in einer Schüttelfiasche bei beliebig niedrigem Bauerstoffdruck dessen Gehalt an Luftarten 
timmt. 

100 ccm defibriniertes Ochsenblut strömen in einer dünnen Schicht — ca. 03 mm 
Dicke — an einer 35x20 cm grossen Glasplatte hinab. Das so ausgebreitete Blut wird 
von einer Kohlenbogenlampe (25 Amp. 55 Volt, Kohlen in Scheinwerferstellung) mit Licht 
belichtet, das mittels eines Konzentrationsapparates aus Quarz ungefähr gemacht 
ist. Nach der Belichtung wird ein geringer Teil des Blutes zur Bestimmung des spesi- 
fischen Gewichtes verwendet, die Hauptmasse wird in die Schüttelflasche getan. 

Aus ca. 60 Versuchen werden folgende Resultate formuliert: Das belichtete 
Blut ist im Verhältnis zu dem unbelichteten für die Respiration der Gewebe 
von Nachteil, da es seinen Sauerstoff fester an sich fesselt, denselbes 
schwerer an die Umgebung abgibt. 

Wird das Blut darauf zur atmosphärischen Sauerstoffspannung in die Lungen 
hinausgeführt, so nin:mt das belichtete Blut weniger Sauerstoff als das 
normale auf. 

Beide diese Faktoren zusammen werden in anagophigten Fällen natüriich dase 
fübren, dass der gesamte Organismus an Sauerstoffmangel leidet. 

K. H. Figenschau (Christiania). 


690) H. P. T. Oerem, Über die Methoden zur Hämoglobinbestimmong und 
deren Wert sum klinischen Gebrauch. Upeala LakarefSrenings Förhaadlingen 
Nyfüldy XL Festschrift für Olaf Hammarsten 1906. 


Der Verfasser durchgeht kritisch die verschiedenen Methoden, welche er in vier 
grosse Gruppen teilt. Zu der quantitativen Bestimmung von Hämoglobin wird benutzt: 
1. der Kisengchalt, 
2. die Fsrbe, 
8. das Vermögen sur Aufsehmung von Gasarteu, 
4. “die Absorptionsfähigkeit von bestimmten spektroskopischen Lichtstrahlen 
Was die dritte Gruppe anbelangt, hat Haldane mit Bancroft susammen einen 
Apparat konstruiert, womit man den Sauerstoffgebalt in 1 ccm Blut mit grosser Genauigkeit 
bestimmen kann. Der Verfasser zeigt einen andern Apparat an, der sowohl zur Sauerstoff- 
als zur Kohlenoxydbestimmung benutzt werden kann und wozu nur 0,1—0,5 cem Blut 
nötig ist. Der Apparat ist eine Modifikation von dem Pettersonschen Apparat für Luft- 
ysen. 
Auch die Bestimmung der absoluten Blutmenge ist mit dem Apparat und der 
Methode von Haldane ausgeführt. Es folgt eine genaue Beschreibung des vom Verfasser 
verwendeten Apparates. Er hat mit diesem die absolute Blutmenge gefunden tel: 


Pernisiëse Anämie . . . 5,1 Proz. vom Körpergewicht 
Anämie. ....... 68 , n n 
Chlorose ....... 7,7 , a n 
Anämie post partum . . . 7,3 „ n " 


Aniimie post haemorrhagiam 5,35 , n ” 
Die Hämoglobinbestimmung allein hat also nur cinen relativen Wert. 
K. J. Figenschau (Christiania). 


691) H. Isooveneo et A. Ma Lhémoglobine. — Ses complexes. Société de Bio 
logie, 22. Décembre 1906. T. LXT, No. 38, p. 650. 


1. L’hemoglobine forme avec des albumines négatives des complexes qui sont oo 
lubles en toutes proportions dans l’eau. 

2. Les complexes fournis par l’hémoglobine et les albumines negatives du séram sont 
éleotro-positifs et se transportent uans un champ électrique sur Je pole negatif. 

3. Du fait qu'un colloïde hydrophile (stable) forme un c mplexe avec un autre cob 
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loide stable de charge électrique opposée, il ne s’ensuit pas qu'il y ait nécessairement pré- 
cipitation. D’autres méthodes, comme c'est le cas pour l’hémoglobine, permettent cependant 
d'affirmer que le complexe s’est formé. J. Jolly (Paris). 


692) R. v. Le ek, Zur Frage des einheitlichen Hämatins und einige Erfah- 
zungen über die Eisenabspaltung aus Blutfarbstoff. Hoppe-Seylers Zeitschr. 
f. physiol. Chemie. Bd. XLIX, Heft 4, 5 u. 6. 


Verfasser hat durch Pepsinsalssäure aus dem Blutfarbstoff ein Hämatin erhalten, 
das er in ein Hämin überführt, und nennt die erhaltenen Produkte Verdauungshämatin 
und Verdauungshämin. Er untersucht die Beziehungen des letzteren zu dem nach der 
Schalfejewschen Methode umkrystallisierten Hämin. Aus dem Verdauungshämin löst 
Verfasser mittelst Pyridin und Chloroform den Farbstoff heraus und bringt das Hämin dann 
wieder sur Krystallisation. Die Analyse der Krystalle ergibt, dass das Verdauungshämin 
in näheren Beziehungen zu dem typischen Hämin steht, doch liegen Unterschiede zwischen 
beiden Häminen vor. Er schreibt diese der verschiedenen Struktur zu. Das Verdauungs- 
hämatin hat eine.viel grössere Empfindlichkeit als das bekannte. Es spaltet leichter Eisen 
ab. Da der Eingrifi der Pepsinverda sicher ein geringerer ist, als jener von anderen 
Methoden zur tindarstellung, so folgt, dass bei dem letzteren die hartnäckigere 
Eisenbindung schon auf einer Umlagerung im Moleküle bei der Loslösung zurückzu- 
führen ist. 

Zam Schluss teilt Verfasser eine Reaktion mit, durch die das Eisen aus Hämatin 
und Hämoglobin abgespalten wird. Sie verläuft bei der Zimmertemperatur, aber nur 
unter Mitwirkung des Lichtes. Leitet man nämlich zu einer Aufschwemmung von Hämatin 
in Wasser schweflige Säure ein, so wird die tiberstehende Flüssigkeit violett, und aus 
der Lösung kann das abgespaltene Eisen durch Schwefelammon gefällt werden. 

Peter Bergell (Berlin), 


693) L. Marehlewskt und St. Mestowski, Zur Kenntnis des Blutfarbstoffes. 
vorläufige Mitteilung. Ztschr. £ physiol Chemie. 1907. Bd. LI. Heft 6. 


Die Behandlung des Hüämopyrrois mit Säuren führt nicht, wie Küster aunimmt, zu 
einer Trennung in zwei verschiedene Körper, die vorher als Gemisch vorlagen, sondern es 
erfolgt eine chemische Umwandiung des Hämopyrrols.. Der Körper scheint sich gegen 
Säuren ähnlich zu verhalten wie manche Pyrrolabkömmlinge und Pyrrol selbst, indem er 
sich polymerisiert. Verfasser halten an der Einheitlichkeit des Hämopyrrols fest. 

Pincussohn (Berlin). 


694) L. Marehlewski, Ein weiterer Beweis der chemischen Verwandtschaft 
des chlorophylls und Blutfarbstoffes. Biochem. Zeitschrift 1907. Bd. Ill. 
p. 320. | 

Vert. stellte aus Phyllo yrin eine Verbindung her, deren spektroskopische Eigen- 

schaften denen des Jlämin ähnlich sind und der er den Namen Phyllhämin beilegt. 

Weitere Daten sollen folgen. Pincussohn (Berlin). 


695) L. Marchlewski, Studien über natürliche Farbstoffe, Biochem. Zeitschr. 1907. 
Bd. IL p. 287. 


Verf. stellte (mit L. Matejko) den Farbstoff der Bixa Orleana, das Bixin dar. Es 
erinnert in seinem spektroskopischen Verhalten an die Lipochrome; besonders aus diesem 
Grand scheint Verf. die Untersuchung wesentlich. Es ist in kleinkrystallinem Zustand 
hellrot, in grösseren Krystallen rotbraun, Rhomben und Rhomboide. Sm. P. 192—198, 
leicht löslich in siedendem Eisessig, Pyridin, Chinolin, sehr schwer in Chloroform, Alkohol, 
Äther. Am Licht wird es zerstört. Bei Alkylierung scheint eine tiefergreifende -Verände- 
rung einzutreten. Bei Reduktion erhält man ein in Rhomben krystallisierendes, orange- 
farbiges Produkt, das sich wie die Lipochrome an der Luft sehr schnell oxydiert. Das 
Datiszetin (aus Datisca cannabina) enthält vier Hydroxylgruppen, wie aus mehreren Derl- 
vaten nachgewiesen wurde. Es ist isomer mit Luteolin und. isetin: wahrscheinlich stellt 
es an avon oder Favonolderivat dar. Die Muttersubstanz des Datiszetins ist das Datiszin; 
ein onid. ; : 

Das vom Allochlorophyll und den gelben Lipochiomen befreite Chlorophyll wird 
durch konzentrierte Salzsäure in Phylloxanthin und Phyllozyanin gespalten. Ob Phyll- 
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xanthin in Phyllozyanin umgewandelt werden kannn, wurde nicht entschieden. Möglicher- 
weise sind beide Körper zwei verschiedene Stufen desselben Vorganges. 
Pinkussohn (Berlin). 


696) Hans Aron, Über die Lichtabsorption und den Kisengehalt des Blut- 
farbstoffes. Biochem. Zeitschr. 1907. Bd. III. p. 1. 


Der Grund, dass Verf. in einer früheren Arbeit (sus mit Frasr Müller) für des 
Verhältnis des Lichtextinktionskoeffizienten . bei frischen Blutproben häufg niedrigere 


Werte fand, als dem Oxyhämoglobin entspricht, liegt. wie Verf. naehweist, darin, dass auch 
Methämoglobin vorhanden war. Bewahrt man solche Proben unter Luftabschluss auf, so 
findet Reduktion des Oxyhämoglobins und des Methämoglobins zu Hämoglobin statt. Sättigt 


man nun mit Luft, so wird der Wert — grüsser als im frischen Blut, indem das ganse 
ee wid des aus Mothämoglobin entstandencn) in Oxyhämoglobin über- 


Auch im Tierkörper kann man Methämoglobin zu Hämoglobin reduzieren und dann 
in Oxyhämoglobin verwandeln. Jedenfalls ist normalerweise schon im Tierkörper Methämo- 
globin vorbanden. 

Der Eisengehalt des Blutes und der spektrometrisch gemessene Farbstoffgehalt gehen 
unter gleichen äusseren Bedingungen parallel: der Eisengehalt ist dann also eine konstante 
Grösse. Nach Regeneration von Blutfarbstoff nach grösseren Blutverlusten fällt auf die 
gleiche spektrometrisch gemessene Farbstoffmenge weniger Eisen im Blut: es scheint 
also, dass bei der Regeneration ein eisenärmerer Farbstoff gebildet wird. 

Pineussohn (Berlin). 


697) Kirbach, Zur Kenntnis der allmählichen Hydrolyse des Pferdeoxyhämo- 
globins. Zeitachr..f. physiol. Chemic. Bd. L. Heft 2 u. 3. 


Verfasser hat nach der Methode von Siegfried aus krystallisiertem Oxyhimoglobin 
Stoffe hergestellt, welche den sogenannten Kyrinen, welche bisher aus Gelatine und Kasein 
gewonnen wurden, entsprechen. Es sind dies basische Komplexe, welche nach der Pep- 
tonisierung mit konz. HCl durch Phosphorwolframsäure gefällt werden. Sie bilden Sulfate, 
welche amorphe wasserlösliche, biurete Substanzen sind. 
Bei der totalen Hydrolyse entstehen Histidin, Arginin, Lysin, Glutaninsäure. 
Pcter Bergell (Berlin). 


698) Franz Bardachzi, Über den Blutfarbstoff der Thalassochelys corticata, 
(W. d. Prag. Deutsch. med.-chem. Instituts.) Zeitschr. f. physiolog. Chemie. Bd. XLIX. 
p. 465. 


Die Darstellung bietet bei poikilothermen Tieren eine Schwierigkeit, insofern die 
Fibrinausscheidung des Blutes langsam und in Nachschüben auftritt. Diese störende Nach- 
gerinaung wird aufgehoben durch Erwörmen des mit Wasser versetzten zentrifugierten 


reies der Blutkörperchen auf 50°. eht gleichzeitig der Blutfarbstoff in Lösung. 
Man egleidet wohl einen kleinen Ver h liefert das Filtrat schnell und reichlich 
stalle. Bei raschem Krystallisieren entstehen (rhombische) Tafeln, bei men dickere 


itige Tafeln, oft der Wetzsteinform der Harnsäure übulich. Auch Zwillingsformen 
worden beobachtet u. a. Die Krystalle sind sehr schwer löslich in kaltem Wasser. Zur 
Analyse wurden sie in Wasser von 40° gelöst, nach dem Abkühlen unter Zusatz von 
15 proz. Weingeist wiedergewonnen, nach der Separierung mittelst Zentrifuge im Vakuun 
über Schwefelsäure getrocknet. verrieben und in verstüpselten Gläsern aufbewahrt. 

Was die Zusammensetzung anbetrifft, so ergaben sich für den trockenen Blutfarb- 
stoff berechnet folgende Mittelwerte: C 54 prez., H 6.99 proz., N 17,07 proz., S 0,88 proz., 
Fe 0,41 proz. Auffallend ist das Fchien des Phosphors. Diese Werte entsprechen annähernd 
den bei bisherigen Untersuchungen von Blutfarbstoff gewonnenen Zahlen. Bei der optischen 
Untersuchung verhielt sich das Oxyhämoglobin dem der Säugetiere gleich in bezug auf 
das charakteristische Verhältnis von e:8. 

Die Bestimmung des Absorptionsverhältnisses konnte für Oxyhämoglobin nur in 
einem Falle ausgeführt werden. In den anderen Krystallproben war bereits Methämoglobin 
gebildet. Hier wurde durch Zusatz geringerer Menge von Ferrizyankali die Probe voll- 
ständig in Methimoglobin übergeführt Auch hier ergaben sich annähernd gleiche Mittel- 
werte für die Absorptionsverhältnisse des Methimoglobins. Der Blutfarbstoff der Thalasso- 
chelys scheint demnach in optischer Beziehung so gut wie identisch mit den der bisher 

untersuchten Säugetiere. . v. Boltenstern (Berlin). 
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699) Tsehmewskij, Ein rasches Verfahren zur Gewinnung von reinem Oxhämo- 
globin. Russkij Wratsch No. 5. 1907. 


Nachdem Verf. nur kurz auf die üblichen Methoden der Hämoglobingewinnung ein- 
geht und deren Mängel hervorhebt, beschreibt er sein Verfahren. 

Nach Verf. zerfällt die Oxyhämoglobingewinnung: 1) in die Vorbereitung des 
—— 2) die Krystallisation des Oxyhimoglobins, 3) die Trocknung der Hämoglobin- 


e. 

ad 1. Verf. verwendet defibriniertes Pferde- oder Hundeblut, welches mit kalter 
phyaiologischer NaCl-Lösung mehrfach verdünnt und alsdann wiederholt zentrifugiert wird. 
Der Bodensatz aus roten Blutkörperchen wird in 40°destill. Wasser gelöst und durch 
Buchnertrichter filtriert. 

ad 2. Die so gewonnene Oxyhämoglobinlösung wird in einem dünnwandigen Glas 
im Gefrierungsgemisch zum Frieren gebracht. Das „Hämoglobineis“ wird zentrifugiert, 
wobei die spezifisch leichteren Eiskrystalle die oberste Schicht einnehmen, es folgt als 
mittlere Schicht eine gesättigte Oxyhämoglobinlösung, und als unterste Schicht findet man 
chemisch reine Oxyhämoglobinkrystalle. 

ad Die so gewonnenen Krystalle werden, statt zwischen Fliesspapier getrocknet 
zu werden (Hoppe-Seyler), in besonders dazu konstruierten Gläsern zentrifugiert, wobei 
die Feuchtigkeit von dem die Gläser verstopfenden Fliesspapier aufgesogen wird. 

Das Verfahren garantiert eine vollständige chemische Reinheit der Krystalle, es ist 
schnell und durchaus einfach. Hartoch (St. Petersburg). 


700) Emil Abderhalden und Louis Baumann, Die Monoaminosäuren des krystal- 
lisierten Oxyhämoglobins aus Hundeblut. Ztschr. f. physiol. Chemie. Bd. LI. 
15. 
Aus den erbaltenen Ausbeuten berechnen sich folgende Mengen an einzelnen Amino- 
säuren auf 100g trockenes aschefreies Globin, wobei der Himatingehalt des Oxyhämoglobins 
mit 4,2 Proz. in Abzug gebracht ist. 


Glykokoll Spuren Prolin (Pyrolidinkarbonsäure) 4.5 , 
Alanin 3,0 g Asparaginsäure 2,5 g 
Valin 1,0 , Glutaminsäure 12, 
Lucin 17.5, Phenylalanin 5,0, 


Ob das gefundene Glykokoll dem Globin zukommt, ist fraglich. Auch beim Globin 
aus Pferdeoxyhämoglobin fanden Verfasser Glykokoll, wenn sie nicht die Oxyhämoglobin- 
kristalle wiederholt umkristallisierten. Auch vom Hundeoxyhänoglobin enthielt ein Präparat 
offenbar kein Glykokoll, wenigstens liess es sich nach der Estermethode nicht nachweisen. 
Sehr geringe Mengen können hierbei allerdings dem Nachweis entgehen. 

100g Globin aus Pierdeoxyhämoglobin geben: 


Alanin 3,0 g Glutaninsäure 1,1g 
Lucin 20,9 , Asparaginsäure 3.4, 
a-Prolin 1,5, Phenylalanin 3,5, 


Im ganzen ist die Übercinstimmung recht gut. Die Monoaminosäuremengen des 
Hundeoxyhämoglobins entsprechen also ungefähr den bekannten Werten des Pferdeoxy- 
hämoglobins. Etwas mehr Prolin (= Pyrrolidinkarbonsäure) und Phenylalanin wurde 
gefunden. Ob die grösseren Ausbeuten an Prolin und Phenylalanilin beim Globin aus 
Hundehämoglobin von Bedeutung bzw. auf eine verschiedene Zusammensetzung der beiden 
Globine hinweisen, bleibt noch zu entscheiden. v. Boltenstern (Berlin). 


701) Ch. Dhéré, Sur l'absorption des rayons violets et ultra-violets par 
"hématine. Société de Biologie, 22 décembre 1906, T. LXI. No. 38. p. 656. 


L'auteur a utilisé de l’hématine pure obtenue à partir de l'acétylhémine, préparte 
en traitant du sang de cheval selon la méthode de Schalfejeff, ameliorée par Bencki 
et Zaleski (1900). | 

Le spectre d’une solution d’hématine à 1: 10000 présente, sous l'épaisseur de 1 milli- 
mètre, une bande d'absorption dont le milieu tombe soit dans le portion terminale du 
violet (solution alcoolique acide). soit dans la portion initiale de l'ultra-violet (solution 
aqueuse alcaline). 

A mesure que l'épaisseur angmente, la bande s'élargit, mais non pas symétriquement, 
Pabsorption portant davantage sur les rayons les plus réfrangibles. 
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Le transparence pour les radiations ultraviolettes moyennes et extrémes est rels- 
tivement considérable. Tout l’ultra-violet est intercepté seulement quand l'épaisseur atteint 
9 millimètres environ. J. Jolly (Paris). 


702) Ch. Dhéré, Sur l’absorption des rayons violets et ultraviolets par l’oxy- 
hémoglobine. Société de Biologie, 29 décembre 1906. T. LXL No. 39. ec whens pti 718. 


La constitution de l’oxyh&moglobine se trouve exprimée par 
violet et ultra-violet, puisque ce svectre présente deux bandes dont "Pane —— 
de l'hématine et l'autre de la globiue. J. Jolly ). 


708) L. Lewin, 4. Miethe und E. Stenger, Über die dureh Photographie nack- 
weisbaren” spektralen Eigenschaften der Blutfarbstoffe und anderer 
Farbstoffe des tierischen Körpers. Pflügers Archiv. 1907. Bd, CXVII. HL 1/2. 


Genaue Beschreibung der Methodik. Ese wurden untersucht: 

Oxyhämoglobin. Kaninchen-Herzblut. Die Lage der beiden Abeorptionsstreifen 
war A = 577, À = 587. Bei reinem, aus Pferdeblut dargestellten Oxyhämoglobin war die 
Lage der Streifen: À = 579, 4 = 542, Die Lage eines dritten Absorptionsstreifens, der 
mit blossem Auge nicht mehr deutlich erkennbar ist, des Violettstreifens war A == 415, 
gleich für Kaninchen-, Menschen-, Schwein- und Regenwurmblut. Der Violettstreifen konate 
noch bei einem 24 Juhre alten künstlich getrockneten Blutpräparat nachgewiesen werden, 
doch nicht bei ganz alten Präparaten (Mumien, Mammut). Die Oxyhämoglobinstreifen sind 
noch bei Verdünnungen von 1 : 14700, Ger Violettstreifsn bei 1:40000 nachweisbar. 

Hämoglobin. Das Maximum der Absorption lag bei der Wellenlänge A — 558, 
der Violettstreifen bei À — 429. 

Kohlenoxydhämoglobin. Bei der in vitro hergestellten Verbindung waren die 
Streifen bei A — 570, A = 542, der Violettstreifen bei À — 416. Das Blut eines durch 
Donne von Leuchtgns getöteten Tieres, kurz nach dem kxitus cntnommen, ergab A = 676. 
i= , A = 436. 

Methämoglobin bei neutraler Lösung ergab 5 Streifen: 2% = 526, A = 575, 
4 == 533, À = 499, à = 410. In alkatischer Lösung war die Lage der Streifen: A — 608, 
1 = 579, A = 540, À = 498, 2 = 4165. 

Hämatin, saures A — 659, alkalische A = 616, ausserdem zwei schwer aufnehm- 
hare Absorptionen bei A = 568, À = 50. 

Hämochromogen aus Oxyhämoglobin A == 556, 4 — 580, Violettstreifea 2 — 411. 
aus reinem Hämatin À — 558, 4 == 526, Violettstreifen A = 386. 

Hémin À = 612, À = 567, Violettstreifen 4 = 390. 

Sulfhämoglobin i= 623, ausserdem die Streifen des Oxyhämoglobins, Violett- 
streifen A — 423. 

Himatoporphyrin. Bei Herstellung aus Blut mit kons. H,S0, 3 Streifen À — 598, 
4 = 575, À = 55%, Violettstreifen À — 404. Das reine salzsaure Hämatoporphyrin zeigt 
6 Streifen; ex wurde ein Absorptionsstr-ife:. im Ultraviolett erwiesen. 

Alkalisches Hämatoporphyrin A= 624, À — 574, à = 544. À = 509, Violett- 
streifen À — 404. Bei alkalischen Lösungen des reinen salzsauren Hämatoporphyrins 
5 Streifen, Vidlettstreifen À — 388. 

Mesopo mph rin(chlorhydrat) in salzsaurer Lüsung 4 Streifen, in alkalischer 
7 Streifen und ettatreifen. 

Das Blutserum besitzt keinen Absorptionsstreifen im Violett, cbenso fehlte ein 
solcher bei Eiereiweiss, Liquor cerebrospinalis, humor agueus, liquor folliculi, Harn, bei 
Melaninen, Choriodealpigment, serösen, pleuritischen Exsudaten, Aszitesflüssigkeiten. Der 
Violettstreifen ist an den färbenden Bestandteil des echten Kalt- und Warmblüter-Blutes, 
d.i. an Hämoglobin gebunden. Piucussohn (Berlin. 


704) Umber, Uber Mclano zenurie. (Biolog. Abt. d. ärztl. Vereins Hamburg.) Münch. 
med. Wochenschr. 1907. 13. 


Die Eigenschaft gewisser x Harne, sich durch die oxydierende Einwirkung der Luft 
zu bräunen oder zu schwärzen, beruht auf der Anwesenheit von hydroxylisierten Benzol 
derivaten im Harne. Entstehen diese im Stoffwechsel, so entstammen sie dem hydro- 
— aromatischen Benzolkern des Eiweissmolektils, der die Muttersubstans aller tierischen 

arbstoffe in pigmentierten Organen ist. Aus ihm leiten sich die Indolverbindungen des 
Stoffwechsels ab. Er ist (als Tyrosin und Phenylalanin) ferner die Muttersubstans der 
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vom Alkaptonuriker ausgeschiedenen Homogentisinsäure und des Melanogens, welches die 
Vorstufe des Melanins ist. Dieses wird im Harn ausgeschieden, wenn melanotische Ge- 
schwülste im Körper gelöstes oder ungelöstes- Pigment in den Säftestrom senden, der es 
su farblosen Melanogen reduziert, das im Harn wieder zu schwarsem Melanin oxydiert 
werden kann. 

Berubt die physiologische Pigmentbildung im Körper auf der Einwirkung eines 
besonderen Enzyms auf den aromatischen Eiweisskern, dann müsste in allen Fällen, in 
denen Monate lang Melanogen resp. Melanin ausgeschieden wird, ein melaninprodusierendes 
Ferment in abnorm gesteigerter Weise im Stoffwechsel tätig sein. Untersuchungen 
hierüber sind im Laborarorium des Vortragenden im Gange. Meirowsky (Graudens). 


705) Plettre et Vila, Le stroma des globules rouges. Comptes rendus heb- 
domadaires des séances de l'Académie des Sciences. No. 21 (19 novembre 1906). 
pages 787—790. 

On provoque une hémolyse mpide par l’ether sulfurique en solution isotonique. 
L’analyse organique élémentaire des stromas secs épuisés à l'éther donne, défalcation faite 
des cendres, des différences suivant les e 8 animales; l'analyse des cendres a montré 
aussi, iculicrement en ce qui concerne le taux du phosphore, des écarts considérables 
entre le sang du cheval (0,33 °/,) celw du poulet (2,6 °/,), celui du canard (2,8°/,). Chez 
le pigeon, la teneur en silice des cendres pent atteindre 0,6%, dy poids du stroma sec, 

Sabrasès (Bordeaux). 


706) Th. Smith and H. R. Brown, The resistance of the red blood corpuseles 
of the horse to salt solutions of different toxicities before and after 
repeated withdrawals of blood. Journal of med. research. Vol. XV. 1906. 

425 


p. 425. 
Die Arbeit muss im Original nachgesehen werden. Amberg (Baltimore). 


707) Brissaud et Bauer, Recherches sur la résistance des globules rouges 
chez le lapin. (Société de Biologie, & Juin 1907, T. LXII, No. 20, p. 1068). 


Résistance évaluée par par l’hémolyse dans des solutions salées de titre décroissant, 
Chez le lapin d'apparence normale, la résistance des globules rouges de la veine de l'oreille 
varie dans des notables proportions suivant l'animal. Mais, en général, la résistance varie 
peu chez le même animal examiné dans les mêmes conditions. Chez le lapin en pleine 
digestion, la résistance est presque toujours un peu moindre que ches le lapin à jeun. Les 
inhalations d'éther d’une durée de quinze minutes à une heure, n’ont guerc d’inÄuence sur 
la résistance des globules. Le sang de la veine porte et celui de la veine sus-hépathique 
ont ches le mêmc animal une résistance a-peu-prés identique. Dans quelques cas, l'hémolyse 
totale est obtenue un peu plus rapidement avec le sang porte qu'avec le sang sus-hépatique. 

L'examen régulier de cinq lapins, rendus ictériques par ligature aseptique du cholé- 
doque, permet de conclure que l’ictère provoque nettement une augmentation de 
résistance des globules rouges; mais cette augmentation, qui peut être assez consi- 
dérable pendant les deux jours qui suivent l'opération, s’atténue dans la suite. Les résultats 
à cet égard sont semblables chez les animaux qui ont fait de l'infection biliaire ascendante 
avec périhépatite et chez ceux qui n’en ont pas fait. Chez deux lapins privés de rate, on 
observait le phénomène inverse: Diminution de la résistance globulaire pendant les huit 
à dix premiers jours qui suivirent l'ablation de la rate. Après ce temps, l'équilibre s'étant 
rétabli, l’hémolyse totale fmt obtenue avec la même solution qu'avant l'opération. 

Enfin, les auteurs ont étudié un lapin chez lequel furent pratiquées en même temps 
la ligature du cholédoque et l'ablation de la rate. L'animal vécut près de deux mois et 
présenta pendant toute cette période un ictère fort accentué. Chez ce lapin, au lieu de 
constater, comme dans les autres cas de ligature du cholédoque, unc augmentation de la 
résistance des globules, on observa une diminution progressivement croissante de la ré- 
sistance. J. Jolly (Paris). 


708) J. Kiss, Untersuchungen über die Löslichkeit dcs Blutes. (Vortrag, 
gehalten im Königl. ungar. Ärzteverein, 7. Febr. 1907 zu Budapest.) 


Ks yslingt mittelst eines sehr einfachen Versuches nachzuweisen, dass die Tempe- 
ratur auf die Bintlösung einen sehr bedeutenden Einfluss hat und dass die Salzlösungen, 
ven welchen Hamburger behauptet, dass sie in ısotonischen Lösungen die Blutlösung gleich- 
mässıg verhiadern, in Wirklichkeit in hohem Grade voneinander abweichen. 
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Die 0,1 Normallösung der HCl löst in einer Stunde bei + 30° 15°, Blut auf. 
während dieselbe Lösung bei + 30, C bloss ein Drittel dieser Menge list. Die 0,1 Nor 
mallösungen von H und NaJO lösen bei -+-3° C bloss beiläufig 0,2 °/, Blut, bei höherer 
Temperatur noch weniger. Die Hämolyse ist also bei niedriger Temperatur rascher, und 
dieselbe Lösung vermag eine grössere Menge Blutes zu lösen. Von den Halogensalzen 
des Natriums hindert die Fluoridlöeung in verhältnismässig geringerem Masse die Hämo- 
lyse, das Clorid, Bromid, Jodid ihren höheren Molekulargewichten entsprechend, in höherem 
Masse. Der Übergang von der Lösung zur Nichtlösung ist ein gleichmässiger und lang- 
gamer. Da bei solchen Versuchen das persönliehe l'rteil des Untersuchenden ein veränder- 
liches ist, können die Erfolge der sogenannten Blutresistenzversuche nicht einheitliche 
sein. Die Grenze der H. hängt überdies auch von der Zeit ab: nach 24 Stunden ist der 
Prozess noch nicht zum Stillstand gekommen; die Lysie hat bei einer gewissen Konzea- 
tration bloss ein Minimum. 

Es ist eine allgemein giltige Regel, dass das Salz, welches in verdünnter Lösung 
die Hämolyse hemmt, in konzentrierter Lösung dieselbe begünstigt. Die untersuchten Salze 
folgen der Regel, dass die stärker hemmenden in konzentrierter Lösung stärker lösen. Von 
den Halogensalzen ist also die Lösung des Jodids das stärkste Blutlüsungsmittel. Das 
Nitrat steht sowohl bezüglich der Hemmung, als bezüglich der Lösung den Chloriden nahe. 
Das Verhalten der Sulfate ist in den einzelnen positiven Radikalen entsprechend ein 
weehselndes. Von den positiven Radikalen — in Verbindung mit denselben negativen 

adikalen — ist die hemmende und lösende Wirkung der Erdmetalle eine stärkere als 
die der Alkalimetalle. Das Natrium hemmt und löst stärker als das Kalium. Von den 
einer ehemischen Gruppe angchirenden Elementen wirken diejenigen mit grösserem Atom- 
gewichte im allgemeinen kräftiger. 

Die hämolytische Wirkung des Ammoniumschlorids ist ebenfalls geringer als 
die des Wassers, doch hindert es die Hämolyse bloss in verhältnismässig sehr konzentrierter 
Lösung und bloss während einer Beobachtungsdauer von cinigen Stunden vollständig. 
In noch stärkerer Konzentration löst es wieder stärker, doch fällt cs auch das Eiweiss. 

Die konzentrierten Lösungen des Harnstoffes lösen langsamer als die dünneren 
Lösungen, doch löst der Harnstoff in jeder Konzentration. Die beiden Zuckerarten 
mit analoger chemischer Stmktur: die Dextrose und die Laevulose Kieen das Blut 
in verschiedener Weise. Die Lävulose hemmt in verdünnter Lösung stärker, in kon- 
zentrierter Lösung löst sie schwächer. Diese Tatsache spricht dafür, dase die blut- 
lösende Wirkung durch die Qualität und die Quantität der das Molekül zusammen- 
setrenden Elemente noch nicht vollständig bestimmt, also keine reine additive Eigen- 
BC ist. 

In der Wirkung des Wassers, des Bintes und der chemischen Substanz lässt sich 
eine Reaktionszone erkennen, innerhalb welcher sich ein Maximum da Beaktion der 
antihimolytischen Wirkung befindet. : 

Ahnliche Zonen kommen bei den Reaktionen der Kolloide häufig vor, doch gibt es 
auch in der Wirkung anorganischer Substanzen aufeinander Reaktionszonen. So let sich 
x. B. das Silbernitrat, wenn auch bloss in minimalen Mengen, im Wasser. Aus sciner 
Lösung wird es durch minimale Mengen des Kochsalzes oder Silbernitrates ausgefällt, es 
löst sich jedoch in sehr konzentrierten Lösungen derselben Salze wieder. Die Fällang 
des Silberchlorids in Kochsalzlösung besitzt ebenfalls ein gewisses Optimum. Die konzen- 
triertea Lösungen der verschiedenen Chloride lösen das Silberchlorid in verschiedenem 
Masse, die Chloride der Erdmetalle stärker als die Alkalichloride. Auch hierin besteht 
eine Analogie mit der Blutlisung. 

Die Kenntnis des Lösungsproresses ist wichtig für die Physiologie uud Hamolyec, 
statuiert ein Beispiel dafür, in welcher Weise dieselbe sich nach den Eigentümlichkeiten 
des Lösemittels, der Natur des Mediums und den verschiedenen Quantitätsverbältzissen 
ändert. - Körmöczi (Budapest). 


709) DB. Ryweseh, Vergleichende Untersuchungen über die Resistens der 
Erythrozyten einiger Säugetiere gegen hümolytische Agentien. Pflügers 
Archiv. 1907. Bd. CXVI. S. 229—251. - 


Verfasser untersucht eiamal, ob es Blutarten gibt, deren Erythrozyten gegen die 
‘ verschiedenen hämolytischen Agentien gleichartig, weniger resp. mehr resistent sind. also 
im allgemeinen eine schwache oder starke Widerstandskraft aufweisen, und zweitens, ob 
sich umgekehrt ein reziprokes Verhalten nachweisen lässt. In einer tabellarischen Über- 
sicht sind die Ergebnisse mitgeteilt. Als hämolytische Agentien wurden angewandt: 
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Wasser, Saponin, Chloroform, Azeton, H,SO,, KOH. Von Tierarten kamen sur Unter- 
suchung: Meerschweinchen, weisse und graue Ratte, weisse und graue Maus, Hund, Katze, 
Kaninchen, Schwein, Rind, Ziege, Hammel, Pappenheim (Berlin). 


710) Hermann Fühner und Ernst Neubauer, Hämolyse durch Substanzen homo- 
loger Reihen. (Pharinakolog. Institut d. Univ. Wien.) Archiv f. exper. Patholog. u. 
Pharm. Bd. LVL H. 5/6. . 


Von der Erwignng ausgehend, dass man auch pharmakologisch durch vergleichende 
Untersuchung von einander nahe stehenden Substanzen am ehesten zu greifbaren Resultaten 
bezüglich des Zusammenbanges zwischen chemischer Konstitution und Wirkung gelangen 
muss, haben Verfasser in quantitativer Hinsicht eine Anzahl Substanzen homologer Reihen 
in ihrem Verhalten zu einfachen Zellen, zu roten Blutkörperchen der Rinder geprüft, um 
festzustellen, ob ähnlich wie bei der Hamolyse vor allem durch Narkotika Beziehungen 
zwischen physikalisch-chemischem und pharmakologischem Verhalten der geprüften Sub- 
stanzen vorhanden sind; und zwar erstrecken sich die Versuche auf folgende Beihen 
aliphatischer Produkte: einwertige gesättigte primäre normale Alkohole, Urethanc, Formiate, 
Azetate, Propiouate, Butyrate, Säureamide, Amine, einbarische gesättigte Säuren. Die 
hämolytische Wirkung dieser Säuren und Amine wurde mit der anderer Säuren und Basen 
verglichen. Das Ergebnis der Versuche ist kurz folgendes. Für die geprüften Produkte 
homologer Reihen besteht ein eben solcher Parallelismus zwischen physikalisch-chemischem 
und hämolytischem Verhalten, wie er für einen Teil dieser früher von H. Meyer und 
E. Overton zwischen physikalisch-chemischem und narkotischem Verhalten nachgewiesen 
war. Man beobachtet bei den indifferenten Alkoholen, Urethanen und Estern, abgesehen 
von den Anfangsgliedern der Reihe eine Zunahme der Wirkung in dem Verhältnis, in 
welchem diese Substanzen dic Oberflächenspannung des Wassers beeinflussen. Die Säureamide 
zeigen nicht mehr diese regelmässige Zunahme des Wirkungsgrades. Ganz abweichend 
verhalten sich die elektrolytisch dissoziierten Basen und Säuren. Trotzdem sich diese Pro- 
dukte kapillar ebenso verhalten wie die vorhergenannten indifferenten Narkotika, seigon 
sie in ihrem hämolytischen Verhalten keinen Anstieg, sondern ein Abnehmen mit steigen- 
dem Molekulargewicht. Sie wirken also nicht mehr entsprechend ihrem kapillären Ver- 
halten als Molcküle auf die roten Blutkörperchen ein, sondern entsprechend dem Grade 
ihrer elektrolytischeu Dissoziation, d.h. ihre Wirkung wird beherrscht durch die Konsen- 
tration der Hydroxyl- und Wasscrstoffionen in deu angewandten Lösungen. 

v. Boltenstern (Berlin). 


711) Lesné et Gandeau, Résistence globulaire chez l’enfant à l’état normal 
et au cours des fiévres éruptives. Société de Pédiatrie, 19. Mai 1906. 


Dans les fiévres éruptives, sauf la rubéole, elle est augmentée au début. Elle redevient 
normale à la fin de l’éruption à moins qu'il n’existe quelque complication (pulmonaire, par 
exemple). Sabrazès (Bordeaux). 


712) A. Graziani, Influenza del lavoro mentale esagerato sub numero con- 
tenuto emoglobinico e sulla resistenza dei globuli rossi del sangue. Eim- 
fluss geistiger Überarbeitung auf die Zahl des Hämoglobingehalts und die Resistenz 
der roten Blutkörperchen. (Hygienisches Institut Padua.) Annali d’Jg. Sper., Vol. XIL 
1907. 

Eine der Krankheiten, welche man heutzutage unter dem Namen „Schulkrankheiten“ 
rusammenfasst, wird „Anämie der Studierenden“ genannt. Nach Erwähnung der Hypo- 
thesen, welehe über die Ursache dieser Krankheit aufgestellt wurden, sucht Verf. festsu- 
stellen, ob zwischen Überarbeitung des Gehirns und Zusammensetzung des Blutes ein Ver- 
hältnis besteht und ob die von der Gehirnarbeit herrührenden Schlacken Resisteaz, Zahl 
und Hämoglobingehalt der roten Blutkörperchen zu beeinflussen vermögen. Verf. beob- 
achtete 18 Universitätsstudenten und 19 Kinder der V. Elementarklasse lange vor und 
während der Prüfungen; er beobachtete ferner den Einfluss mehrstündiger Geistesanstrengung 
an sich selbst und an einem unter seiner Aufsicht arbeitenden 12 jährigen Knaben und kam 
zu folgenden Schlussfolgerungen: 

Übertriebene Geistesanstreugung vermindert den Hämoglobingehalt des Blutes, ver- 
ändert aber nicht die Zahl der roten Blutkörperchen. 

Infolge angestrengter Arheit des Gehirns wird die Resistenz der roten Blutkörperchen 
beeinflusst, d. h. die geringste Resistenz R8 wird erhöht, während die mittlere R2 und 
höchste R1 gleich bleiben. Verf. nimmt an, dass die Anämie der Studierenden, infolge 
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übergrosser Geistesanstrongung, ihren Grund in dem Kinfluss toxischer Substanzen auf die 

Resistenz der roten Blutkörperchen habe und dass dieser Fall am häufigsten eintritt bei 

Individuen, welche infolge ihrer Willenskraft sich geistig überaustrengen und ermüden 
A. Ascoli (Mailand). 


713) Laqueur, Zur Frage der Veränderung hämolytischer Eigenschaften 
im Blutserum Urämischer. Arbt. a.d. Pathol. Institut Berlin. 1906. (cf. Leopold, 
Fol, haem. III S. 719.) 


Bei experimenteller Hunde-Urämie tritt weder Abnahme der hämolytischen Kraft 
des unveränderten Blutserums ein, noch eine antibimolytische Wirkung des insktivierten 
Serums. Pappenheim (Berlin). 


714) Henri Iscovesco, Etude sur les mélanges d’électrolytes. Le chlorure 
de calcium dans le mal de Bright. Son rôle antitoxique. Société de Biologie. 
23 Février 1907. J. LXII, No. 7, p. 314. 


Les globules sanguins des brightiques ont une résistance considérablement diminuée. 
Le sérum des brightiques a un pouvoir hémolysant considérable. L'adjonction de sels de 
calcium augmente la résistance globulaire et diminue, supprime même le pouvoir hémo- 
lysant du sérum pour certaines proportions optima. L'administration de sels de calcium 
amène une diminution importante de la quantité d’albwmine, sans cependant la supprimer 
complètement. J. Jolly (Paris). 


715) R. H. Fox, Haematogenous Albuminuria. Lancet Aug. 26 th 1906. 
„Physiological“ albuminuria is a misnomer. The condition is one of blood debility 
and in many cases may be cured by treatment with calcium or strontium lactate. 
Goodall (Edinburgh) 


716) C. B. Penny, Hacmatogencus albuminuria. Lancet Sept. 15 th 1906. 


Three cases in youths of 17 to 20 have Leen completely cured by the use of cal- 
cium lactate. Goodall (Edinburgh). 


717) Karl Sehmidtlechner, Die Besistenzfähigkeit der roten Blutkörperchen 
in den Fällen von Scheiden- und Gebärmutterkrebs. Zeitschrift für Krebs- 
forschung. Bd. TIL 1906. p. 247. 


Schmidtlechner stellte in 25 Fällen von Gebärmutter- und Scheidenbrehs nach 
der Methode von Hamburger die Maximum- und Minimumresistenz der Blutkörperchen 
egen lysoisotonische Kochsalziösung fest und berechnete die Differenz der umgedrehten 
tenz-Werte als Zahlenausdruck für die Resistenzbreite. Er fand dabei, dass in be- 
innenden Fällen und bei gutem Kriftezustand diese Werte annähernd normal waren: 
Maxim umresistenz 0,88—0,42 Pros., Minimumresistenz 0,50—0,01 Proz., Resistenzbreite 
43—63 (müsste richtiger 0,042—0,063 heissen). In schweren Fällen mit Ausbreitung auf 
Parametrien und Lymphbahnen war die Maximumresistenz durch eine kleinere Zahl (0,33 bis 
0,83 Proz.), die Minimumresistens durch eine grössere Zahl (0,52—0.54 Proz.) ausgedrückt, 
d. h. die wenigsten resistenten Körperchen wurdeu schon in einer ein wenig konzentrier- 
teren, die resistentesten erst in einer viel stärker diluierten NaCl-Lösung ausgelaugt als 
in der Norm. Die Resistensbreite war verdoppelt (111—121), die Resistenz im gaageu 
erhöht. Da bei anderen leukämischen Zuständen keine Erhöhung der Resistenz eintritt, ist 
diese Erhöhung der Resistenzfähigkeit als Reaktion des Organısmus gegenüber den im 
Karzinom produzierten hämolytischen Giften anzusehen. 

Die Erhöhung der Resistenz kann bedingt sein 1. durch Vermehrung des Pan- 
plasma, 2. durch Änderung des osmotischen Druckes im Paraplasma, 3. d Resistenz- 
änderung der Protoplasmawand. 

Da nach Schmidt das Blutplasma bei ausgeschnittenem Karzinom wasserreich ist, 
könnte man denken, dass auch das Paraplasma der Blutkörperchen wasserreicher geworden 
und dasselbe resistenter gegen dünne Salzlösungen ist; nach Janowszky ist aber bei 
nicht karzinomatöser Anämie und Hydrämie — wo das Blutplasma auch wasseneicher ist, 
die Resistenz nicht erhöht. 

Man muss also, wenn auch zunächst nur hypothetisch, die Ursache der Resistenz- 
erhöhung im Protoplasma suchen. Felix Heymann (Berlin-Charlottenburg). 
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718) Lassablière, Influence des injections intraveineuses de subéritine sur le 
reo giobul sire. Société de Biologie, 15 Décembre 1906. T. LXI, No. 37, 
Examen du sérum et de la résistance globulaire chez lea chiens intoxiqués par 

des injections de subéritine. Injections de 10 à 30 centimètres cubes d’une solution conte- 

nant 0 gr. 2 p. 100 d’extrait actif. 

1. On gonstate d’abord qu'il n'y a pas d’hémolyse dans le sang qui circule après 
l'injection. ne peut donc pas attribuer à une hémolyse in vivo les abondantes 
—— qu'on observe après les injections de subéritine. 

2. Quoiqu'il n'y ait pas d’hémolyse, la résistance a diminué notablement. 

8. Cette diminution de la résistance globulaire s’observe atténuée les jours suivants 
alors que l'animal parait revenu à l'état de santé. 

4. Elle disparait au bout d'une disaine de jours quand l'animal est tout à 
fait rétabli. J. Jolly (Paris). 


719) F. Batelli et Melle L, Stern, Recherches sur la respiration élémentaira 
des tissus (premier mémoir eb oom de Physiologie et de Pathologie générale. 
No. 1, 15 janvier 1907, pages 1 

Recherches sur l’ —A * espiratoire des tissus (deuxième mémoire). 

Ibidem. pages 34—49. 

Le tissu aussi frais que possible, broyé au moyen d’une hacheuse est mis dans un 
ballon dans un liquide déterminé. Température constante de 38°. Le ballon était soumis 
à l'agitation grâce à un dispositif original. Les conditions d'expérience paraissaient parti- 
culièrement favorables. L'intensité des échanges gaseux varie beaucoup d'un tissu à un 
autre et, pour le même tissu, d’une espèce animale à l'autre. Par ordre décroissant on a: 
foie des oiseaux, muscles ro , muscles pales, foie des mammifères, rein, poumon, 
cerveau, rate. Le foie garde plus longtemps, aprés la mort, que les muscles la valeur de 
ses échanges gazeux. Le échanges gazeux des tissus sont plus élévés dans l'oxygène pur 
(surtout pour les muscles) que dans l’air, CO, exhalé est plus grand en présence d'oxygène 
que dans une atmosphère de gaz inerte (H ou Az). 

En présence du sang, l'intensité des échanges gasoux des muscles offre une augmen- 
tation énorme; cela est dû à l’hémoglobine plutôt qu'aux globules rouges morphologiquement 
intacts et cela augmente avec le taux de l'hémoglobine. 

Le sang homogène active moins la respiration du muscle qu'un sang hétérogène 
(cela est dû à ce que le sérum homogène possède sur les échanges gazeux du muscle une 
action inhibitrice. L'activité respiratoire des tissus est aussi élevée en milieu de CINa iso- 
ou hypotonique; l’hypertonisme diminue les échanges. Une faible alcalinité est plus 
favorable aux combustions des tissus qu'une faible acidité. Mais l’activité respiratoire 
dimioue considérablement si la quantité d’acide ou d’alcali devient trop forte. Pour les 
muscles la température optima est de 40°; à 11° l'activité se manifeste encore. 

Les tissus préalablement soumis à une température élevée perdent. en grande partie 
la propriété d'absorber l'oxygène. abrazés (Bordeaux). 


720) F. Battelli et Mite L, Stern, Action de quelques substances sur l’activité 
respiratoire des tissus isolés. Journal de Physiologie et de Pathologie générale, 
T. IX, No 2, 15 Mars 1907. 

A concentration moléculaire égale les aldéhydes diminuent les oxydations des tissus 
beaucoup plus énergiquement que l’alcool et l'acétône et cela dans l'ordre décroissant sui- 
vant aldéhydes salicylique, formique, éthylique. 

Le chloroforme, l’éther, le chloral abaissent considérablement l’activité respiratoire des 
tissus. L’acide arsénique agit peu; l'a. arsénieux agit enormement comme inhibiteur des 
oxydations musculaires. 

L'acide cyanhydrique diminue les oxydations du cerveau et des muscles à des con- 
centrations très faibles. Sabrasès (Bordeaux). 


721) F. Battelli et Mile. L. Stern, Recherches sur la conservation de l’activité 
respiratoire dans les différents tissus animaux aprés la mort. — Action 
de quelques substances sur l'activité respiratoire des tissus frais. Journal 
de Physiologie et de Pathologic générale. Tome IX. Nr. 3, 15. Mai 1907, p. 410-424. 


Les tissus provenaient de chiens, lapins, pigeons. Les muscles, le rein gardent 
pendant quelque temps leur activité respiratoire intacte. Le pie, le cœur, le pancréas la 
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perdent vite, mais le foie reste doué d’une certaine activité minima pendant plusieurs heures. 
Une basse température, la présence de sang, de phosphate ou de carbonate de soude aug- 
mente ces échanges; les arsénites, le cyanure, le chloral, la fluoıure les diminuent et dans 
les muscles et dans le foie frais. Sabrazés (Bordeaux). 


722) F. Spallita, Der Gasgehalt des Blutes nach Salzwasseriniusion. Zentralbl. 
f. Physiol Bd. XIX. S. 91. 


Entzieht man einem Hund soviel Blut, dass es aus den Karotiden nur noch tropfen- 
weise hervorquillt, und injiziert ihm blutwarme KochsalzWeung in die V. jugularis, so findet 
man einen Hb gehalt von 35 Proz. (statt 100 Proz.), 1,906 Mill. Erythrozyten 6,7 Proz. CO 
—— Proz.), dagegen 35,8 Proz. CO, (statt 34,3 Proz.) und 1,7 Proz. N (statt 

; 2.). 

Also können Tiere mit 1/;—'/, des normalen O-gehaltes noch gut leben, und es 
ergibt sich die Unabhängigkeit der Kohlensäurebildung von der Zahl der Erythrozyten 
und der Menge des Hb, dagegen die Abhängigkeit des O-gehalts des Blutes von Ery- 
throzyten und Hb. Pappenheim (Berlin). 


723) J.P. Langleis et L. Garrelen, Polypnée thermique et capacité respiratoire 
du sang. Société de Biologie, 27 Avril 1907, T. LXII, No 14, p. 727. 


La polypnée thermique centrale ne peut se maintenir à son chiffre initial, quand 
la capacité respiratoire du sang est réduite à 60 p. 100, la pression restant constante. 

Si la pression baisse graduellement, la polypnée diminue dans une proportion de 
même ordre; elle peut revenir à son chiffre initial à la suite d’une injection de liquide de 
Minger faisant remonter la pression. Mais, si la capacité respiratoire du sang est au 
dessous de 40 p. 100, l’elévation nouvelle de pression reste sans effet durable. 

° J. Jolly (Paris). 


724) À. Rielinder, Der Kohlensäuregehalt des Blutes in der Nabelschnurvene. 
Monatsschrift f. Geburtsh. u. Gyn. Bd. XXV. H. 1 u. 2. p. 29 u. 182. 


R. sucht festzustellen, ob es möglich sei, durch Bestimmung der Kohlensäure im 
fötalen Blut Anhaltspunkte für die Zeit der Lösung der Plazenta von der Wand des 
Uterus su finden. Er benutzte eine von Fr. Schulze angegebene volumetrische Methode 
der Bestimmung der Kohlensäure. Für diese wird das Blut aus der Nabelschnur in gradu- 
ierte Stenogläser gebracht, nach Zusatz einiger Körnchen Hirudin (zwecks Verhinderung 
der Gerinnung) sofort mit Paraffin überschichtet, möglichst schnell in ein vorher luftleer 
gemachtes, destilliertes Wasser enthaltendes Deunersches Kölbchen gesaugt, welches mit 
einem Schiffschen Apparat in Verbindung steht und nach Zusatz von luftfrei gemachter 
Essigsäure gekocht, bis kein Gas mehr in den Schiffschen Apparat übertritt. Dann wird 
das im Schiffschen Apparat angesammelte Gasvolumen gemessen, darauf ein mit 15 pro- 
zentiger Kalilauge gefüllter Endiometer auf den Schiffschen Apparat aufgesetzt, in 
welchen dann das gesamte Gasvolumen überstrômt. Die darin enthaltene Kohlensäure 
wird durch die Kalilauge absorbiert und durch Abzug des im Endiometer bestimmten Gas- 
volumens von dem vorher im Schiffschen Apparat gemessenen wird das Gasvolumen der 
. absorbierten CO, berechnet, das noch auf 0° und 760 mm Hg reduziert werden muss. 


Mittels dieser Methode wurden in 38 Fällen zumeist mehrere Bestimmungen 
ausgeführt. Der CO,-gehalt des Nabelschnurvenenblutes schwankte beim Lebend- 
geborenen zwischen 21,3 und 55,5 Vol. Prozent, beim Totgeborenen zwischen 26,1 und 
36,4 Vol. Prozent. " 

Die Durchschnittsziffer des CO, betrug bei sofortiger Abnabelung nach der Geburt 
37,1 Proz., bei späterer Abnabelung 40,9 Proz. Zwischen dem CO,-gchalt mehrerer kurz 
nacheinander aus derselben Nabelschnurvene eutnommener Blutproben bestehen beim 
lebenden Kinde erhebliche Differenzen bis zu 21 Vol. Proz., welche ausserhalb der Fehler- 
grenzen liegen. In der Mehrzahl der Fälle steigt der CO,-gehalt in dem später ent- 
nommenen Blut, in einigen bleibt er gleich, in einigen schwankt er unregelmässig hin und 
her, in einigen nimmt er ab. Die letztgenannten Fälle sind vielfach solche, bei denen 
die Austreibung sehr schnell erfolgte. R. nimmt an, dass in diescn Fällen die Plazenta 
sich weniger als sonst gelbst hatte, so dass während des Ausfliessens des Blutes mehr 
CO, an das mütterliche Blut abgegeben werden konnte als in anderen Fallen. Eine sicher 
zutreffende Erklärung für die beobachteten Schwankungen gibt R. nicht. Beim abge- 
storbenen Kinde sind sie nicht vorhanden. 
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R. hält es für möglich, dass die Zunahme des CO,-gehaltes der später entnommenen 
Proben ein Zeichen der beginnenden Plazentarlösung sei. Es würden dann die Befunde 
dafür sprechen, dass bei langsamem Durchtritt des Kindes die Plasentarlésung schon nach 
dem Durchtritt des Kopfes in erheblicherem Umfange beginnt, bei schnellem Durchtzitt der 
Kinder dagegen erst bei oder nach der Geburt des Rumpfes. Der höchste CO,-gehalt fand 
sich bei dem zweitgeborenen Kinde eines Zwillingspaares Ge meinaauner Plazenta 
(08, 7 Vol. Pros.) und bei einem auffallend zyanotischen hen Kinde (55.5 ol. Proz). Bei dem 

d war wabrscheinlich die Plazenta nach der Geburt des ersten Zwillings, 
dessen t nicht mit CO, überladen war, zum grössten Teil gelöst worden. 

Bei 8 in utero abgestorbenen Kindern war der CO,-gehalt im Mittel 82,2 Vol Pros, 

also geringer als sonst im Erstickungsblut. Entweder starben also die Kinder weniger 

„-überladung als an O-mangel, oder der CO,- t des Blutes hat nach dem Ab- 
sterben der Kinder wieder abgenommen. elix Heymann (Charlottenburg). 


725) 8 Yerap, Die thermochemischen Reaktionen bei der Verbindung des 
Eimoglobins mit Sauerstoff und Kohlensäure. Upsala Läkanförenings För- 
Bd. XI, 1906. Festschrift für Olaf Hammarsten. 9. 1—12. 


— Lösung von reinem Oxyhämoglobin wurde zuerst reduziert und in diesem Zu- 
stande ins Kalorimeter übergeführt. Nach vollständiger Temperaturausgleichung wurde die 
betreffende Gasart, Sauerstoff oder Kohlensäure, zugeleitet und die Temperaturveränderungen 
beobachtet. Es geht aus den erhaltenen Zahlen hervor, dass bei Sättigung des Hämoglobins 
mit Sauerstoff bei einer Temperatur von zirka 17° sich eine kleine positive Wärmestürung 
geltend macht. Quantitativ spielt doch diese Grösse in der Wärmeökonomie des Organis- 
mus nur eine sehr kleine Rolle. Die Verbindung von Kohleusäure mit Himoglobin wiederum 
findet unter einer ziemlich bedeutenden Wärmeabsorption statt. 

E. 4. v. Willebrand (Helsingfors). 


726) R Lépine et Boulud, Sur l'origine de l’oxyde de carbone contenu dans 
sang normal et dans le sang des anémiques Journal de Physiologie ot 
de Pathologie générale, tome huitième, No. 4, 15 juillet 1906, p. 616-628. 


Le sang normal contient des traces de CO; le sing des anémiques es en con- 
tient une forte proportion (Lépine et Boulud, "CR. de la Société de iologie, 1902, 
p. 1167). L’acide oxalique, produit des processus de ja nutrition, se trouve dans le sang 
normal. Chez certains anémiques et cachectiques il s’en élimine par l'urine une plus grande 
quantité que normalement. Or l'addition in vitro d'acide oxalique à du sang augmente 
considérablement CO; de même, dans le sang circulant, l'injection intraveineuse d’oxalate 
de soude (on n obtient pas ce résultat si le chien est en état d’asphyxie), d'acide tartrique, 
d’un acide bibasique, d’une solution de glucose ou de lévulose (4 gr de sucre par kilogr). 
Il est très probable que le sucre, comme les acides bibasiques augmente CO par Pinter. 
médiaire de l'acide oxalique. Sabrazès (Bordeaux). 


727) &. G. Nesmith and D. A. L. Graham, Carbon Monoxide in Blood. Journ. of 
Physiology. Vol. XXXV. Dec. 1906. 


Guinea-pigs living continuously | in dilute CO are able by increasing the quantity of 
haemoglobin and number of erythrocytes to maintain an oxygen currying capacity 
roximately equivalent to that of normal blood. A moderate saturation produces eosino- 
a. A high saturation causes a severe toxaemia during which the eosinophils 
disappear. A high prolonged saturation produces erythroblasts and myelocytes in the 
circulation. 
The effect of CO on the number of red cells resembles that of der altitudes. 
Goodall (Edinburgh). 


728) Besnier, Intoxications par le gaz d’éclairage & doses massives et à doses 
réduites. Inaugural-Dissertation, Paris, } 

Der Verfasser gelangt auf Grund seiner experimentellen Untersuchungen zu 
folgenden Schlüssen. 

Die Menge des im Blute aufgefundenen Kohlenoxydes hängt von einer gewissen 
speziellen Empfänglichkeit des betreffenden Individuums ab und ist keineswegs im Ver- 
hältnisse, weder mit der Menge des der atmosphirischen Luft beigemengten (Jases, noch 
mit der Zeitdauer der Inhalation. Nicht sdestoweniger findet man eine gewisse Proportion 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 5. 4 
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zwischen der Verdünnung des Leuchtgases in der Luft und der Zeitdauer der Asphyxie; 
je verdännter das Leuchtgas ist, desto länger dauert die letztere. 

Schwächliche und krankhafte Personen fixieren viel weniger Kohlenoxyd in ihrem 
Blate als gesunde und kräftige, auch eine grössere respiratorische Kapazität begüinstigt 
die Aafnahme einer grümaren Menge von Kohlenoxyd; ebenso auch der vorhergehende 
Genuss alkoholischer Getränke 

Was die chronische Intoxikation mit Leuchtgas anbelangt, so scheint dieselbe eine 
gewisse Rolle in der Ätiologie gewisser chronischer Krankheiten und hauptsächlich der 

uberkulose zu spielen. E. Toff (Braila). 


729) Tatuschesen, Chloruraemie oder chlorurisches Üdem Revista stiintelor 
medicaln, Juli-August 1906. 

Der Verfasser hebt hervor, dass, während die Pflansenfresser für ihre Erhaltung un- 
bedingt Kochsalz einführen müssen, dies bei Floischfressern nicht der Fall ist, dass viel- 
mehr diejenigen Tiere, welche sich ausschliesslich mit Fleisch ernähren, einen Widerwillen 
für Salz empfinden. Letzteres ist für dieselben mehr ein Anregungs- und Genussmittel, 
und falls es in zu grosser Menge genossen wird, kann es zu verschiedenen Störungen 
kommen, namentlich wenn infolge von Kachexie oder von infektiösen Krankheiten der 
Stoffwechsel sich in mangelhafter Weise vollzieht, d. h. die Chlorverbindungen nicht in 
gentigender Menge aus dem Körper ausgeschieden werden, oder wenn eine Nierenerkran- 
kung besteht und infolgedessen die Repuration des Organismus eine mangelhafte ist. Ea 
wird aber hervorgehoben, dass eine Retention der Chlorverbindungen auch dann möglich 
ist, wenn die Nieren, resp. das Nierenepithel vollkommen gesund und funktionsfähig sind. 
Es ist dies ein mit der harnsauren Diathese Zastand, den Tatuschescu als 
chlorurische Diathese su benennen vorschlägt. Es gibt Falle, wo die Patienten weder 
bers- noch nierenkrank sind und trotzdem jahrelang an mehr oder weniger verbreiteten 
Odemen leiden. Jedwede Behandlung bleibt resultatlos, ausser die Anwendung eines salz- 

n Regims, worauf die Üdeme rasch verschwinden, all um nach einiger Zeit 
wieder aufzutreten, wenn der Patient Diätfehler begeht und in reicher Menge Koch- 
salz geniesst. T. gibt zur Stütze sciner Ansicht zwei Krankengeschichten eigener Be- 
obachtungen: in dem einen Falle konnte nach 6jährigem Bestehen der Krankheit die Ne- 
kropsie vorgenommen werden, und die Nieren wurden mit Ausnahme einer leichten Hypertrophie 
des interstitialen Bindegewebes, vollkommen gesund gefunden. Auch am Herzen konnte 
in beiden Fällen, trotz wiederholter und genauer Untersuchung keinerlei pathologische Ver- 
änderung gefunden werden, weder was die Grösse des Herzens im allgemeinen noch was 
die Funktion der Klappen oder die Regelmässigkeit der Herztätigkeit anbela 

E. Toff (Braila). 


730) W. B. Bell, On the Part played by the Calcium saîts in the Blood aad 
Tissues. Brit. Med. Journ., April 20th, 1907. 


Clinical observations have led the author to believe that the uterine glands secrete 
a substance, „uterin“ which, when in excess, produces the menstrual cycle. He has now 
ascertained that the oviducts of birds secrete calcium. 

Calcium is present in the milk and since during lactation menstruation is in abeyance ; 
a method has beon devised for estimating the quantity of calcium in small quantities of 
body or other fluids. 

By means of a special pipette 100 cem are added to a glass capsule containing 
250 ecm of a 1 in 30 aqueous solution of oxalic acid. 

The neck of the capsule is them scaled and the contents shaken and at a later stage 
250 ccm of the following mixture are added: 

acetic acid (1 per cent) - . . + 96 parts 
glycerine . 5 

After standing for 10 minutes 100 com are ‘added to 500° ccm of distilled water. 

The crystals of calcium oxalate in this dilution are now estimated by means of a 
haemocytometer. A standard aqueous solution of 1 in 5000 calcium chloride which is prac- 
tically equivaicnt to a solution of 1 in 10000 CaO gives 0,69 crystals per square. 

A standard is taken that an average of one crystal per square is equivalent to a 
1 iu 6000 solution of Cad. 

Details of results are to be the subject of a further communicatiot. Meanwhile 
they indicate that there are three calcium periods in a physiological sense. First, the 
period of growth when all the calcium obtainable is required for formation and growth of 
the bonly skeleton. Secondly a period when excess occurs and an secretion begins. This 
is most obvious in the reproductive processes 5f women. 


— (677 — 


The third period is in late life when no calcium salts are required for the building 
or reproduction of the body. They then accumulate in the tissues and vessels. 
. Goodall (Edinburgh). 


731) D. H. De Senza, On the elimination of Sulphocyanates from the Blood 
and their supposed formation in the salivary glands. Journ. of Physiology 
XXXV, 4, 1907 

Sulphocyanates are not produced in the salivary glands but are waste products in 
the blood which are turned out by the salivary and other glands together with and in 

a proportional concentration to the other. salts of the secretions. Goodall (Edinburgh). 


732) 8. Peecimni (Pharm. Inst. Bologna), L’amimoniaca nell’ aria espirata o nel 
sangue. — (Der Amimoniakgehalt der Respirationsluft und des Blutes) — 
Arch. farmac. spertm. e scienze affren. Fol. V. fasc. 1—2. 


| Es wird das Vorhandensein von Ammoniak in der Eixspirationsluft unter normalen 
Bedingungen bestätigt. Diese Ammoniakausscheidung bleibt nach Einführung von Ammoniak 
seinen Salze erhalten und steigt sogar. Die entgegengesctzten Ergebnisse anderer Autoren 
sind auf Versuchsfehler in der Methode und Technik zurückzuführen. Es wird wieder be- 
stätigt, dass ein Teil des Ammoniakgehaltes aus dem Munde und dem Oesophagus und 
ein kleiner Bruchteil aus der Lunge stammt. Bei experimenteller Urämie erhält sich und 
steigt sogar der Ammoniakgehalt in der Respirationsluft. Bezüglich des im Blute prä- 
formierten Ammoniaks dürfte das Mittel der russischen Physiologen nicht zu Recht be- 
stehen. Verfassers und Beccaris Analysen ergeben bei einer vollkommeneren Destillation 
0,70 resp. 0,79 myr 9%, A. Ascoli (Mailand). 


733) A. v. Kordnyi und J. Bence, Physikalisch-chemische Untersuchungen über 
die Wirkung der Kohlensäure auf das Blut. Pflügers Archiv, Bd. LX, p. 513. 


Die Veränderung der Verteilung der Blutbestandteile zwischen Serum und Blut- 
körperchen unter Einwirkung von Kohlensäure ist als Säurenwirkung aufzufassen. Dass 
diese Wirkung im Venenblute bestcht, beweisen die Veränderungen, welche nach Ent- 
fernung der Kohlensäure oder nach Laugenzusatz zustande kommen. Aus ihnen folgt, 
dass das Blut freie H-Ionen enthält, dass es also eine wenn auch äusserst schwache Säure 
ist. Kage Beziehungen bestehen zwischen den Veränderungen des Blutkörperchenvolumens, 
der elektrischen Leitfähigkeit des Sernms und des Blutes und der Refraktion des Serums. 
Infolgedessen sind ihre Veränderungen bei Veränderungen der H-Ionenkonzentration des 
Blutes untereinander quantitativ verbunden. Mit ihnen Hand in Hand geht die Verände- 
rung der Blutviskosität. Wird die Kohlensäure sehr gründlich aus dem Blute vertrieben, 
so uimmt die Viskosität des Blutes ähnlich, aber in geringerem Grade zu, wie während 
der Vermehrung der Kohlensäure. Dies ist wahrscheinlich darauf zurückzuführen, dass das 
mit Kohlensäure beladene Blut durch die H-Ionen der Säure H,CO, kathodisch geladen ist 
Wird nun die Kohlensäure aus dem ”lute entfernt, so nimmt die Ladung der Biutkörper- 
chen allmählich bis zum Verschwinden, ab und mit ihr sinkt die Viskosität des Blutes. Bei 
weiterer Abnahme des Kohlensäurogebaltes erscheint dann die ursprüngliche anodische 
Ladung der Blutkörperchen. Mit ihrem Erscheinen und weiteren Anwachsen nimmt die 
Viskosität des Blutes wieder zu. 

Aus Hamburgers u. a. Untersuchungen scheint hervorzugehen, dass die für die Per- 
meabilität der roten Blutkörperchen ermittelten Tatsachen auch für andere Zellen giltig 
sind. Dann müsste die Ladunr und Entladung einen sehr bedeutenden Einfluss auf den 
Stoffwechsel der Zellen haben. Denn die Entladung bezw. die Beseitigung von freien 
H-Ionen begünstigt die Aufnahme der grossen organischen Moleküle, der Nährstoffe. Der 
Bildung und Entfernung der Kohlensäure mit den diese leitenden Schwankungen der 
elektrischen Ladung der Zellen und den sie umgebenden kolloidalen Lösungen kommen 
demnach eine ganz besondere Rolle in den Lebensvorgängen zu. 

v. Boltenstern (Berlin). 


734) A. Du Pré Denning and J. H. Watson, The Viscosity of the blood. Proc. 
Royal Soc. B. 78. Oct. 24th 1906. 
By means of somewhat complicated apparatus which is illustrated the following re- 
sults were obtained. | 
1. The decrease in viscosity for each degree rise of temperature is less marked for 
plasma than for bloud. 
44* 
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2. lt is also decidedly less for blood containing few corpuscles per cubic millimetre 
than for blood containing many corpuscles per c.mm. 

3. For any given temperature and capillary bore an increase in the number of vor- 
puscles causes an increase in the viscosity although 

(a) with tubes of wide bore a very large increase in the number of corpuscles is ne- 
cessary to cause an appreciable effect whereas 

(b) with small capillaries a slight increase in the numbre of corpuscles always causes a 
marked increase in the viscosity. 

4. With a given number of corpuscles the rate of flow through any particular tube 
down to about 3 mm in diameter is, over the range of pressure occurring in living orgs 
nisms, practically directly proportional to the preasure. 

5. A given increase pressure exerts a much greater accelerating effect on the 
rate of flow through tubes of fine calibre than through tubes of under bore. 

6. The influence of a definite increase of pressure on the time of flow is slightly 
less for blood at fever temperatures than for the same blood at lower temperatures. 

7. The pressure influence is also greater for blood containing a large number of 
corpuscles than for blood containing few. 

8. The addition of certain chemical reagents decreases the viscosity whilst other 
substances may increase it. 

The effect of these findings on the circulation of the blood is discussed. The paper 
concludes with a description of a clinical viscosimeter which has been published elsewhere. 

Goodall (Edisburgh) 
735) A. Du Pré Densinag, A simple form of clinical viscosimeter. Lancet, 
July 14th, 1906. 

A U-shaped piece of capi tube with one arm about 6 centimetres long and an- 
other arm much shorter is used. The end of the long arm is expanded so as to be rea- 
dily applied to the lobule of the ear. The short arm has a dilated bulb with marks m’ 
and m“ on either side of it. The instrument is applied vertically downwards and the time 
taken for blood from a puncture to flow from in‘ to m“ is noted. 

The tube must be clean, and must be at the temperature of the patient when 
applied. The column of blood should be unbroken. The flow of blood may be started by 
applying section to a rubber tube attached to the short arm. Goodall (Edinburgh). 


736) Determann, Klinische Untersuchungen der Viskosität des menschlichea 
Blutes. Zeitechr. f. klin. Med. Bd. LIX, H. 2—4, p. 283. 


Viskositätebestimmungen des menschlichen Blutes haben klinisches Interesse für die 
Beurteilung der Hämodynamik, der osmotischen Spaunung für die Erweiterung der Therapie. 
Die Eigenschaft der Viskosität steht nur in lockeren Besiehungen zu anderen Eigenschaften 
des Blutes. In den Blutkörperchen sind hochvisköse Substangen enthalten, welche bei Aus- 
tritt aus denselben den Viskositätskoöffizienten des Gesamtblutes erhöhen. Die Viskosität 
bei Gesunden schwankt mit der Tageszeit, Nahrungsaufnahme und Muskelarbeit. Schwere 
Muskelarbeit erhöht die innere Reibung, vegetarische Ernährung scheint sie zu vermindern. 
Bluterkrankungen führen erhebliche Veränderungen der Viskosität herbei, meist eine Herab- 
petzung derselben. Bei CO,-Überladung des Blutes steigt die innere Reibung, bei einigen 
Fällen von erhöhtem Blutdruck war sie gering; kalte Bäder steigerten, warme Bäder und 
Einpackungen verringerten dieselbe; auch elektrische Lichtbäder mit Schweissbildung, sowie 
venöse Stauung am Arm erhöhten die Viskosität. - Reckzeh (Bochum). 


737) Determana, Zur Methodik der Viskositätsbestimmung des menschlichen 
Blutes. Münch. med. Wochenschr. 1906, Nr. 19. 


Um die bei der Blutentnahme unvermeidliche Abkühlung und Wicdererwirmung di: 
Blutes zu verhindern, hat Determann eine Mantelspritze empfohlen, welche gestattet, das 
durch Venenpunktion gewonnene Blut durch Umspülung der Glasspritze mit Thermostat- 
wasser lebenswarm in das Viskosimeter zu bringen. Das Blut gerinnt weniger schnell, 
beseitigt aber wurden die Schwierigkeiten erst durch Anwendung des Hirudins. Es genügt 
ein äusserst geringer Zusatz, um 1 ccm Blut für eine halbe bis 1 Stunde ungerinnbar zu 
machen, und ausserdein wird die Mantelspritze entbehrlich. Man kommt mit einer einfachen 
Glasspritze mit herausnehmbarem, oberen Glasteil aus. Der Hirudinzusatz in kleinster 
Menge verändert die innere Reibung des Blutes nicht nennenswert. Ein ganz geringes 
Mass der Hirudinmenge innezuhalten, ist nötig, da die Viskosität des Blutes durch kleine 
Differenzen nicht merklich verändert wird. Auch auf andere physiologische Eigenschaften 
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des Blutes konnte kein Einfluss des Hirudinzusatzes nachgewiesen werden. Determann be- 
schreibt eingehend das von ihm geübte Verfahren, welches, abgesehen von der geringen 
Blutmenge, welche man braucht, und der Einfachheit den Vorteil besitzt, dass man nicht 
durch Stauung den Kohlensäuregehalt und damit die Viskosität des Blutes verändert. 
Zwecks Prüfung der Beeinflussung der Viskosität durch gewisse Massnahmen (Bäder, Ein- 
packungen, Schwitzen, Lichtbäder) kann man während dieser Prozedur selbst jederzeit mit 
Leichtigkeit aus dem Ohr Blut entnehmen. Aus der Armvene entnommenes Blut war 
durchschnittlich etwas visköser als das aus dem Ohr entnommene. 
. +. Boltenstern (Berlin). 


738) Determann, Ein einfaches stets gebrauchsfertiges Blutviskosimeter. 
Münch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 23. (A. d. med. Klin. zu Freiburg i. Br.) 


Verf. beschreibt einen kleinen Apparat, welcher ohne weiteres unabhängig vom 
Thermostat und bestimmten Manometerdruck an jedem Krankenbette benutzt werden kann. 
Die erforderliche Blutmenge (0,1 ccm) wird mit Leichtigkeit aus dem Ohrläppchen ge- 
wonnen. Der Versuch kann beliebig oft wiederholt werden, ohne dass das frühere Zurück- 
saugen nötig wird, weil der Apparat Sanduhrform hat. Auch zu verschiedenen Blutarten 
kann man immer dieselbe Kapillare nehmen. Die Reinigung ist schnell und spielend ver- 
mittelst eines an die Wasserleitung gespannten Saugapparates vorzunehmen. Die. Unter- 
suchung erfolgt bei Zimmertemperatur. Verf. hat nun eine Kurventafel konstruiert, welche 
gestattet, die bei jeder beliebigen Zimmertemperatur gefundenen Durchlaufszeiten sofort 
auf eine bestimmte Temperatur, nämlich 20° C., umzurechnen. Allerdings empfiehlt sich 
nicht die Untersuchung unter 17° C. oder über 22° C. vorzunehmen. 

Zur ung der Blutgerinnnng verwendet Verf. Hirudin in trockner Form in 
minimaler Quantität, welches vor dem Stich auf das Ohrläppchen gelegt wird. 

v. Boltenstern (Berlin). 


739) Determann, Die Beeinflussung der Viskosität des menschlichen Blutes 
durch Kältereize, Wärmeentziehung, Wärmezufuhr und Wärmestauung. 
(Aus der mediz. Klinik su Freiburg i.B.) Deutsche med. Wochensehr. 1907, No. 22/23. 

Durch kühle Eingriffe wird das Blut dickflüssiger. Die Zähigkeitssteigerung erfolgt 
wie es scheint, einigermassen parallel mit der Zunahme der roten Blutkörperchen. Diese 

Veränderung der Viskosität ist, wie die der übrigen Bluteigenschaften offenbar meist eine 

flüchtige und gleicht sich bald wieder aus. Auch lokale Reise wie kalte Handbäder scheinen 

die Blutbe enheit zu beeinflussen. Eine regelmässige, sum Teil erhebliche Herab- 
setzung der Zähigkeit erfolgte im heissen Bade. Trots des stärkeren Schweisses, welcher 
bald eine Eindickung des Blutes hervorrufen könnte, erfolgt keine Zunahme der Zähigkeit, 
während dies bei heissen Luftbidern der Fall ist. Worauf diese Unterschiede des heissen 

Wasser- und Luftbades beruhen, ist unklar. Bei Wärmeentziehung mit folgender Wärme- 

stauung ohne Wärmezufuhr (Einpackung) zeigte sich zweimal sur Zeit der Wirmestauung 

eine Abnahme der Zähigkeit des Blutes, einmal eine Zunahme. Im allgemeinen wird die 

Viskosität des Blutes sich wie im heissen Bade verhalten. Die kühle Prosedur am Schlusse 

bewirkte eine erhebliche Zunahme der Viskosität. Im allgemeinen scheint gesteigerte 

Viskosität mit erhöhtem Blutdruck, herabgesetzte mit vermindertem Blutdruck einherzugehen. 

Die Viskosität des Blutes ist ein in hohem Masse wenigstens für kurze Zeit zu 
beeinflussender Faktor. Das in vieler Beziehung gleichsinnige An- und Abschwellen der 

Viskosität mit der Blutkirperchenzahl, mit dem spezifischen Gewicht, dem Hämoglobin- 

gehalt lässt daran denken, dass eine dieser Eigenschaften den Viskositätsgrad des Blutes 

ausdrückt. Das ist jedoch nicht der Fall. Es bestehen wohl lockere Beziehungen zwischen 
ihnen und der Zähigkeit des Blutes. Aber die anscheinende Gesetzmässigkeit wird durch 
zahlreiche Ausnahmen durchbroehen. Die Viskosität stellt einen von anderen Momenten 
abhängigen Faktor dar. Die Blutzähigkeit abgesehen von Zahl und Volumen der 

Formelemente wahrscheinlich vom Gehalte des Blutes an kolloiden Substanzen ab und zwar 

sowohl dem der Blutkörperchenmasse als auch des Blutserums. Von Wichtigkeit ist der 

Eiweissgehalt. Kochsalz und Zucker scheinen keine grosse Bedeutung für die Viskosität 

des Blutes zu haben. In hohem Masse abhängig ist sie von dem Kohlensäuregehalt. Die 

Kohlensäure lässt im Blute die Formelemente quellen und an Volumen zunehmen. Wahr- 

scheinlich nehmen sie Wasser aus dem Serum auf und geben visküsere Substanzen an sie ab. 

v. Boltenstern (Berlin). 


740) W. Hess, Ein neuer Apparat zur Bestimmung der Viskosität des Blutes. 
Korresp. f. Schweizer Ärzte 1907, Nr. 3. 

Zwei feine Pipetten sind unter sich und mit einem Saugschlauch durch ein T-rohr 

verbunden. Sie enden je in eine Kapillare, welche erst passiert werden, wenn beim An- 
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saugen Flüssigkeit in die Pipetten eintreten soll. Die eine ist für Blut bestimmt, die 
andere für Wasser, und zwar sind die Dimensionen so gewählt, dass je ein Tropfen genügt. 
An dem Saugschlauch wird so lange angesaugt, bis die jeweils su untersachenden 
Blutproben ihre Pipette bis zu einer Marke anfüllen, also in bestimmter Menge die an- 
geschlossene Kapillare passiert haben. Der zugleich erfolgte Durchfluss des Wassers durch 
die Parallelkapillare hat, da die saugende von demselben T-Rohr ausging, während 
genau derselben Zeit unter genau denselben Druckdifferenzen stattgefunden. Die in ihre 
Pipette eingetretenen Wasservolumina sind daher ein relatives Mass für die jeweils zu- 
gleich angesaugten Blutproben. Da diese Wasservolumina durch die Gradui der 
Pipette gemessen werden, so kann man an ihr den gesuchten Wert direkt ablesen. Di 
Apparat erlaubt eine Viskositätsbestimm kurz und einfach durchzuführen. Die er- 
reichte Genauigkeit übertrifft unbedingt die der bis jetst gebräuchlicken Hintanter- 
suchungsmittel. v. Boltenstern (Berlin). 


741) Kurt Kottmann, Über die Viskosität des Blutes. Korrespondenz-Bl f. Schweiz, 
Xrzte. 1907, Nr. 4 und 6. 


Aus dieser ausführlichen Arbeit seien folgende, neue oder weniger bekannte Daten 
hervorgehoben: Zur Ermittelung der relativen n-Werte bestimmt man an einem Ostwald- 
schen Viskosimeter die Durchflusszeit von destilliertem Wasser bei 38° C. Das Hirsch- 
Becksche Viskosimeter eignet sich nicht dazu, weil dasselbe für Wasser zu kurze Ausiluss- 
zeit und damit bedeutende Fehler ergeben würde. In dem gleichen Ostwaldschen Visko- 
simeter bestimmt man die Durchflusszeit für Anilin. pur. bei 38°C., und jetst kann man, 
unter Berücksichtigung des spezifischen Gewichtes von Wasser und Anilin bei 38°C. den 
relativen „-Wert für Anilin berechnen. Man wählt Anilin, weil es eine ähnliche Viskosität 
wie Blut hat, so dass man mit dem Hirsch-Beckschen Apparat stets die Durchflussseit 
des Blutes mit derjenigen des Anilins vergleichen kann, dessen relativer n-Wert ein für 
allemal bestimmt wird. Der relative n-Wert des Blutes berechnet sich dann nach der Formel: 


N, st 
8, ¢,’ 


n den relativen r-Wert des Blutes bedeutet, 
n. denjenigen des Anilins, 

s das spezifische Gewicht des Blutes, 

8, das spezifische Gewicht des Anilins, 

t die Ausflusszeit des Blutes, 

t, die Ausflusszeit des Anilins. 


K. bestimmte den relativen 7-Wert des Anilins auf 3.73 bei einem spezifischen Ge- 
wicht von 1021. Die Gerinnung des Blutes wurde durch Zusatz von trockenem Hirudin 
(0.001 auf 10 cem Blut) vermieden. Kontrollbestimmungen der Viskosität mit unver- 
ändertem Blut und Hirudinblut ergaben nur ganz unbedeutende Unterschiede der Werte. 
Hirudinzusatz zum Blut bietet den grossen Vorteil, dass man durch Sedimentieren oder 
Zentrifugieren auch das Plasma su Viskositätsuntersuchungen sich beschaffen kann. Weiter 
kann man mit Hirudinblut noch nach Stunden Trockenpräparate für Jenner- und Triasid- 
färbungen darstellen. Auch zum Zählen der Blutzellen und zur Bestimmung des Hb-Wertes 
eignet sich Hirudinblut vollkommen. Aus zahlreichen Bestimmungen möglichst 
normaler Personen bestimmte K. den mittleren „Wert des Hirudinblutes bei 
889 C. auf 6.11. Hirsch und Beck fanden denselben Wert, Bence fand als mittlere 
Normalzahl 6.4. 

Bei verschiedenen Bluterkrankungen ergaben sich folgende Resultate: 

I. S. Perniziöse Anämie. 

10. VII. 05. n = 1-86, rote BL-K. 1- 200000, Hb. 20°/,. 
1. VILL 05. n = 3:35, „ „ 93-500000, , 70%) 
14. VIII. 05. 7 = 5-96, „ n £-200000, , 95°}. 
II. Sch. Pernizitse Anämie. 
2. V. 06. n = 2-07, rote BL-K. 620000, Hb. 20°%,. 
Spez. Gewicht des Blutes = 1032, n (Plasma) = 1:54, spes. Gewicht des Plasmas 


III. Pernizitse Anämie. | 
n = 2-05, rote BI.-K. 522000, weisse BI.-K. 2300, Hb. 15%, 
Spez. Gewicht des Blutes = 1019, Blutdruck 95 mm Hg. 





wobei 
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IV. Anaemia gravis nach Uterusblutung. 

n == 2-12, rote BL-K. 500000, Hb. 20 ie spez. Gewicht 1025. 

n (Plasma) = 1. 
V. Ac. Sekundäns schwere Anämie. 
= 1-71, rote BL-K. 682000, Hb. 10°/,. 
Spex. Gewicht des Blutes 1021; n (Plasma) = 1 - 52. 
. T. RB. Chlorose. 
19. IX. 06. n = 2- .83 rote BL-K. 8. 680000. Hb. 50°}. 

Spez. Gewicht des Blutes 1044. n (Plasma) = 1-86. 

8. IL 06. n = 3-84 Rote BL-K. 4-40000K Hb. 85°}. 


n (Plasma) = 1 - 86. 
VI. Polyzytämie. 
| 18. IX. 06. n = 21-44. Rote BL-K. 9-000000* Hb. 130°/.. 
Blutdruck 200 mm 
15. V. 06. n = 22-89, rote BL-K.9- 136 000, weisse BL-K. 11 000. 
Hb. 110%. 7 Iasına) — 2.89. Blutdruck 210 mm Hg. 
Spez. icht des Hirudinblutes — 1072. 


„ n „ Plasmas = 1089. 
» n „ Serums — 10%. 
N „ Blutes = 0.60. 


VII. Gr. Myelogene Leukämic. 
n = 26-48, rote BL-K. 3140000, weisse BL-K. 800 000. 
Hb. 65°] Blutdrack 150, spez. Gewicht 1059. 
IX. Scha: Myelogene ' enkam 
9. VIT.06. n = 6-32, rote BLE. 8.208 000, weisse BL-K. 404 000. 
Hb. 660/,. n (Plasma) = 2-15. Blutdruck 160. 

Spez. Gewicht des Blutes 1068, des Plasmas 1030. 

22. VII.06. n = 4-29. n (Plasma) = 1-90. Weisse BL-K. 320000. 

Spez. Gewicht des Blutes 1046, des Plasmas 1027. 

X. Ko. Myelogene Leukämie. 

n = 3.97, rote Bl.-K. 1.860000, weisse BL-K. 64000, Hb. 60%). 
n (Plasma) = 1-91. Spez. Gewicht des Blutes 1047, des Plasmas 1029. 
Blutdruck 120. 

Bei den Anämien hat man keine Anhaltspunkte, eine Vermehrung des Blutquantums 
anzunehmen. Für die perniziöse Anämie aber konnte K. bei zwei Fällen mit seiner eigenen 
Methode?) eine bedeutende Verminderung der zirkulierenden Blutmenge direkt nachweisen. 
Bei den zwei Fällen von perniziöser Anämie war das Verhältnis der zirkulierenden Blut- 
menge zum Körpergewicht wie 1 zu 23 und 1 zu 19 (normaliter */,, bis */,,). Diese ab- 
norm niedrige Blutmenge von zirka 2 Liter, welche eine Anaemia vera der Fälle klarlegt, 
stimmte gut überein mit den späteren Sektionsbefunden (ausserordentliche Blässe der Ge- 
webe, sehr geringe Blutfüllung der grösseren Gefiisse). Bei den Anämien erfolgt also keine 
Kompensation der Viskosität à durch die Blutmenge. Der meist niedrig befundene Blutdruck 
spricht seinerseits gegen eine vasomotorische Kompensation. Bei den Fällen von Poiy- 
zytämie ist die Annahme einer wahren Plethora nach der klinischen Symptomatologie 
(strotzend gefüllte Gefässe, aktive Kongestionen, Bluterbrechen, Blutstühle, Cyanose, hoher 
Blutdruck, Hypertrophie des linken Ventrikels) und auch nach den Befunden der patholo- 
gischen Anatomie (starke Herzhypertrophie, bei grosser Weite der grossen arteriellen und 

venösen Gefässstämme eine immense Blutfüllung) durchaus wahrscheinlich. Auch von seiten 
der Vasomotoren liegen keine Anhaltspunkte vor, welche im Sinne einer Kompensation der 
Viskosität gedeutet werden könnten. Der Blutdruck, welcher auch in anderen Füllen sehr 
hoch war, ar, spricht in demselben Sinne. 
en Anämien bilden die niedrigen n-Werte die zahlenmässige Feststellung für 
die Kohäsioneverminderung des Blutes, durch welche das Herz entlastet wird und welche 
die Blutgeschwindigkeit vermehrt. Für das Bestehen der letzteren sprechen die akziden- 
tiellen Geräusche, welche keine andere Erklärung zulassen. Mit derZunahme der 7-Werte 
beobachtete K. in verschiedenen Fällen eine Abnahme dieser Geräusche. 

Die y iekositätebefunde bei Nephritikern bieten auch Interessantes: 

XL Ko. 47jäbrig, Schrumpfniere 

n des Blutes 4-95. n des Plasmas 2-03. Blutdruck 290. Rote Bl.-K. 5.000 000. 
A des Serums 0 - 56. 


?) Archiv für experim. Pathol. und Pharmakol. 1906, Bd. 54. 


Polyurie. Geringer, intermittierender Eiweissgehalt des Urins, keine morphotischen 
Nierenelemente. Retinitis albuminurica. 

XIL He. 19jährig. O'-Nephritis. 

des. Blutes 4-40, des Plasmas 1 - 79. 
lutdruck 150, rote Bl.-K., 4.900 000. 

A des Serums — 0:68. 

Oedeme. Urin 5°,, Eiweiss bei 1800 ccm Tagesquantum. Zahlreiche Zylinder. 

XI. R.E. 9 61jährig, arteriosklerotische Schrumpfniere. n des Blutes 8-13, des 
Plasmas 2 - 18. 

Blutdruck 115. Rote BL-K. 2.280 000. 

Serums — 0 - 67. 
. D. long. Nephritis, Mitralfehler. 
5. VIII. 05. n des Blutes 5-22. n des Plasmas 2 . 12. 
Blutdruck 170. Rote BL-K. 5.600 000. 
des Serums — 0-65 
om 6. VIIL bis 12. VIII. Milchdiät. 

Am 12. VIII. 05. n des Blutes 5-18, » des Plasmas 2-05. n des Serums 1 - 60. 

Mitralinsuffizienz, Leber- und Milzstauung. Urinmengen 100 bis 1800, spez. Gewicht 
des Urins 1012 bis 1020, 5°}, Eiweiss. 

XV. Tr. 50jährig, Nephritis chronica. 

n des Blutes 3:67, Plasmas 2-01. Biutdruck 165. Rote BL-K. 4.500 000. 
a des Serums — 0-565, Hb. 68°/,. Spez. Gewicht des Blutes 1046, des Plasmas 1081. 

olyurie. Eiweiss 8°/,,. 

Als auffallendes Resultat konstatieren wir bei 4 von den 5 Fällen eine 
ausgesprochene Erhöhung des n-Wertes für das Plasma. 

Diese erhöhte Plasmaviskosität kann keinen direkten Einfluss im Sinne einer Wider- 
standserhöhung im ganzen Stromgebiet haben. Die grosse Bedeutung dieser erhöhten 
Viskosität ergibt sich aus der vorläufig erst beim Froschherzen konstatierten Abhängigkeit 
der Kontraktionsstärke von dem Viskositätsgrad der Spülflüssigkeit. Weitere Unter- 
suchungen werden ergeben, wie neben hypo- und isoviskösen Nährflüssigkeiten die hyper- 
viskösen das Herz beeinflussen. 

Die Viskosität des Gesamtblutes simkt fast momentan nach intra- 
vendsen Infusionen ab: 

L R.E. Arteriosklerotisebe Schrumpfniere. 

Vor der Infusion: n (Blut) = 3-13; n (Plasma) = 2-18. Eine halbe Stunde nach 
der intravenösen Infusion von 400 ccm einer 0 - 9°, Kochsalalösung: n=2-83. n (Plasma) 
= 1-97. Blutdruck und /\ des Serums unverändert (115 resp. — 0-67). 

XVIL He. Nephritas. 

Vor der Infusion: n = 4-40. des Plasmas = 1 - 79. 

Intravenöse Infusion von 400 ccm einer Kochsalslüsung, deren A — 0.58, also 
blutisotonisch war. 

15 Minuten nach der Infusion: n des Blutes = 4-10, n des Plasmas == 1-72. 

24 Stunden nach der Infusion: n des Blutes = 4-10, des Plasmas 1 67. 

XVIIL Me. Arteriosklerose. 

26. VILL.05. n = 5-83. A des Serums — 0 - 57. 

Am selben Tage Infusion von 800 ccm einer dem Blute isotonischen Kochsalzösung. 

5 Minuten der Infusion: n = 4-26. Blutdruck 235. 

24 Stunden nach der Infusion: n =: 4-56. Blutdruck 200. 

XIX. Ho. Perniziöse Anämie, 

Vor der Infusion: n — 2-05. Sechs Stunden nach einer intravenösen Infusion von 
267 ccm einer 0-9°/, isotonischen Kochsalzlösung, » — 1:13. 

Zum Schluss möchte Ref. die Aufmerksamkeit auf die grosse Bedeutung der Visko- 
sitäteverhältnisse des Plasmas hinienken. Wie K. es bereits hervorgehoben hat, haben 
Kronecker und Stierling bewiesen, dass eine Nährflüssigkeit optimal viskös, isotonisch, 
schwach alkalisch sein muss und dass sie die Fähigkeit haben soll, leicht Sauerstoff ab- 
zugeben. Durch weiteres Studium der physikalischen Eigenschaften des Plasmas wird sicher 
Robins ,Anémie plasmatique“ eine Bedeutung erhalten, die ihr bis jetzt nicht zukommt. 

Bobert Tissot (Chaux-de-fonds). 
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742) B. Burton-Opits, The effect of intravenous injection of solutions of 
dextrose upon the viscosity of the Blood. Journal ofexperim. Med. March 1906. 


Wurden Hunden kleine Volumina konzentrierter Dextroseldsungen intravenös injiziert, 
#0 steigerte sich die Viskositit des Blutes unbedeutend. Wurden grössere Mengen injiziert, 
so fand sich die Viskosität vermindert. 

Die grössten Unterschiede von der Norm finden sich kurz nach der Injektion. 
Durch Aufpinselung von Adrenalin auf das Pankreas wurde eine Hyperglykämie erzeugt, 
hierbei stellte sich eine unbedeutende Steigerung der Blutviskosität ein. 

Amberg (Baltimore). 


743) E. Burton-Opitz, Weitere Studien über die Viskosität des Blutes. Pflügers 
Archiv. Bd. CXII. p. 189. 

Hinsichtlich des Verhaltens der Viskosität des Blutes während des Fiebers gewannen 
Verff. bei Hunden welche an Bauchfellentztindung litten, als mittleren Wert des Koeffi- 
gienten 912. Die Viskosität des Blutes war bei den Versuchstieren demnach etwa 5,1 mal 
so gross wie die des destillierten Wassers, also etwas über dem Mittelwert oder noch inner- 
halb der normalen Schwankungsgrenzen. 

Trotz erhöhter Körpertemperatur nimmt die Viskosität des Blutes nicht einen niedri- 
geren Wert an, sondern nimmt eher zu. Viskosität und spezißsches Gewicht bewahren 
ein umgekehrtes Verhältnis: vergleichsweise Viskosität und niedrigeres spezifisches Gewicht 
stehen sich gegenüber. Das Blut ist im Verlauf von Entztindungsvorgingen ärmer an 
festen Bestandteilen, hat aber eine verhältnismässig bedeutende Viskosität beibehalten. 
Bei der Prüfung Einflusses des Phenylhydrazins auf die Viskosität des Blutes ergaben 
sich Koeffizienten weit über den mittleren Wert. Die Verringerung der Zahl der roten 
Blutkörperchen hat also nicht eine Erniedrigung der Viskosität zur Folge. Dagegen besitzt 
des Blut ein ausserordentlich niedriges spezifisches Gewicht. Das spezifische Gewicht 
des Biutes kann also gar nicht als Massstab der Viskosität betrachtet werden. 

v. Boltenstern (Berlin). 


744) Hans Retky, Beiträge zur Viskosität des menschlichen Blutes. Zeitschr. 
f. Heilkunde 1907. Heft 2. 


Die Untersuchungen wurden mittels des von Hirsch und Beck angegebenen Appa- 
rates ausgeführt und ergaben folgende Resultate. 

1. Die Viskosität des Blutes bei Nephritikern ist eine geringere als beim normalen 
Menschen. Nur in einem Fall von akuter Nephritis bestand eine Erhöhung des Viskositäts- 
koeffizienten. Das Plasma der Nephritiker zeigt eine ziemlich konstante, in vielen Fällen 
nicht unbedeutende Erhöhung der Viskosität. | 

2. Bei Blutkrankheiten ist die Viskosität des Blutes in den meisten Fällen sehr 
vermindert. Eine konstante Herabsetzung der Viskosität des Plasmas besteht nicht; die 
hohen Werte der Blutviskosität bei Leukämie sind bedingt durch die hohe Leukozytose. 

3. Ikterus erhöht die Viskosität des Blutes und des Plasmas. 

4. Kohlensäurereiches Blut seigt eine erhöhte Viskosität, desgleichen auch das Plasma; 
letzteres scheint für die Steigerung der Viskosität des Gesamtblutes von untergeordneter 
Bedeutung zu sein. 

ö. Die Viskosität des Plasmas bei der akuten Phosphorvergiftung ist erhöht. 

6. Ein regelmässiger Einfluss der Zahl der roten Blutkörperchen auf die Viskosität 
des Blutes lässt sich nicht erkennen. Lucksch (Czernowitz). 


745) ©. C. Gruner, Cryoskopy and Electro-Conductivity in Medicine. Medical 
Chroniele. Sept. 1906. | 
Cryoskopy enables the physician to diagnose renal disease as distinguished from 
bladder disease, to diagnose renal disease in a case of heart disease. It has a certain 
medico-legal value in cases of death by drowning. Electro-conductivity may replace cryo- 
scopy in some cases for diagnostic purposes but usually is better used to amplify the results 
of cryoscopy. Goodall (Edinburgh). 


746) Arthur Neudÿrfer, Zur Frage der Kryoskopie und ihrer Technik. Mitteil. 
a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chir. Bd. XVI. Heft 1. p. 47. 

Verf. schildert eingehend das jetzt von Kümmell eingeführte Verfahren, dessen Aus- 

führung weder besonders schwierig noch kompliziert ist. Er führt 17 Fälle in Kürze an, in 


— 684 — 


welchen die Kryoskopie die Erkrankung oder das Intaktbleiben der Niere ergab. Auf 
Grund seiner Erfahrungen gibt er seiner Überseugung Ausdruck, dass die Kryoskopie voll 
und ganz das gehalten hat, was Kümmel von ihr erwartet hat. Sie stellt den feinsten 
Indikator für die Gesamtnierenfunktion dar. 

Bei den Untersuchungen von zwei Fällen von Hersfehlern mit hochgradiger Zyanose, 
Aszites und Hydrothorax fand Neudôrfer stets normale Blutkonsentration. e Zyanose 
hat an sich bei der geübten Tecknik keinen Einfluss auf die Blutkonzentration. Aus 
50 Fällen von Pneumonie und verschiedenen fieberhaften Erkrankungen ergibt sich folgendes 
Das Fieber erzeugt im allgemeinen eine yerpinderung der molekularen Konzentration. 
Geringe Tempersturerhöhungen von 37,7—88,0°, nicht länger als 24 Stunden dauerades 
Fieber verändern die Blutkonzentration nicht. Intermittierendes Fieber scheint nur geringen 
Einfluss zu haben. Höhere Temperaturen, länger dauernde Fieber vermindern die Blut- 
konzentration. Eigentlich müsste man durch den Zerfall von Kiweissmolekülen eine Er- 
niedrigung des Blutgefrierpunktes erwarten. Es müssen also die Nieren als Regulatoren 
des ogmotischen Druckes die Kompensation überaommen haben. Im Fieber und bei normalen 
Nieren ist der Gefrierpunkt des Blutes um 0,02—0,08° nach oben hin verschoben. Das ist 
aber nicht bei gestörter Nierenfunktion ohne weiteres der Fall. Doch 1 bedarf dieser Punkt 
noch weiterer eingehender Untersuchungen, ebenso wie die Frage nach dem Einfluss der 
Anämie auf die Veränderung der Gefrierpunktszahl. Es scheint bei Funktionastürung der 
Niere die Anämie kaum in Betracht zu kammen. Bei ausreichender Nierenfunktion veranlasst 
die Anämie nur einen sehr geringen Einfluss im Sinne einer Verminderung der molekularen 
Konzentration Das Alter scheint keinen Einfluss zu haben. 

Bei grösseren Tumoren in der Bauchhöhle hat Neudbrfer stets normalen Gefrier- 
punkt gefunden. Auch bei Graviden bestand normale Konzentration. 


v. Boltenstern (Bertin) 


747) 0: Büttner, Untersuchungen über die Nierenfunktion bei Schwanger- 
schaftsniere und Eklampsie. Archiv f. GynäkoL Bd LXXIX. Heft 2. p. 421. 


Büttner fand bei der Untersuchung von 11 normalen Schwangeren im neunten und 
zehnten Monat bei Bettruhe und mittlerer Ernährung folgende Mittelwerte: 

24 stündige Urinmenge — 1238 ccm; A = — 1,328; Valenzzahl nach Strauss 
(d. h. Produkt der 24 stündigen Harnmenge mit A — 1724 ; 24 stündige NaCl-Menge = 15,09 gr. 
Anteil der Chloride 53 Proz. 

Bei Schwangerschaftsniere ergaben entsprechende Untersuchungen vor und nach der 
Geburt erstens, dass die Schwangerschaftsniere meistens zu Oligurie führt. Die Valenz- 
zahlen sind in leichten Füllen vor der Geburt wenig erniedrigt. Diese geringe 
ist an sich zuweilen nicht zu beweisen, geht aber aus der starken Erhöhung der V 
zahlen nach der Geburt hervor und zwar besonders in solchen Fällen, die bis zur Geburt 
ohne Behandlung geblieben sind. Die Valenzzahlen sind nach der Geburt erhöht, teil; 
durch Vermehrung der Urinmenge, teils durch stärkere Konzentration. 

In schweren Fällen von Schwangerschaftsniere ist das Sinken der Valenzzahlen sehr 
beträchtlich und zwar nahezu unabhängig von der Nahrungszufuhr. Die Chloride sind 
dabei viel stärker vermindert als die Achloride. Ebenso ist die Zunahme der Konzentration 

partum vorwiegend durch vermehrte Ausscheidung der Chloride bedingt. 

Bei Ödemen besteht immer eine starke NaCl-retention. 

Die Eiweissausscheidung geht mit den übrigen Veränderungen nicht immer parallel. 
Stirbt die Frucht in der Schwangerschaft ab, so können — wie sonst erst nach der Ge- 
burt — die Ödeme unter starker Mehrausscheidung von Wasser und Chloriden schwinden 

Im Spätwochenbett wird /\ meist wieder normal (um —1,50). 

Bleibt /\ dauernd höher, so ist der Übergang der Schwangerschaftsniere in chronische 
Nephritis wahrscheinlich. 

Unter der Geburt ist die Diurese auch in normalen Fällen verändert, und zwar fand 
Büttner in Übereinstimmung mit Zangemeister (s. Fol haem. Bd. L p. 44 u. 350) die 
Wasserausscheidung (auf 24 Stunden umgerechnet) vermindert, die molekulare Konzentration 
erhöht, die Chloridausscheidung vermindert, die Ausscheidung ‚der Achloride prozentuell 
erhöht, absolut nicht oder nur wenig vermindert. Die Intensität dieser Veränderungen 
ist aber individuell sehr verschieden, hängt von der Stärke und der Dauer der Weher- 
tätigkeit ab. 

Bei Eklampsie konnte Büttner in drei Fällen den Harn schon vor Einsetzen der 
Anfälle untersuchen. In keinem davon bestand eine erbebliche Niereninsuffizienz, welche 
für den Ausbruch hätte verantwortlich gemacht werden können. 

In diesen wie in anderen, erst nach Beginn der Erkrankung untersuchten Fallen, 
nahm die Wassersekretion früheren Erfahrungen entsprechend während der Anfälle ab, doch 


kann dieselbe auch recht erheblich bleiben und selbst (bei Eklampsie post partum) während 
der Anfälle grösser sein als vor- und nachher. 

Die molekulare Konzentration hat während der Anfälle sinkende Tendenz, wenn der 
Harn im Beginn gut konzentriert war, steigende Tendenz, wenn die Eklampsie während 
starker Wassersckretion einsetzt. Die Konzentration erreichte aber niemals die höchsten 
bei gesunden Nieren oder selbst bei Schwangerschaftsniere gefundenen Werte. Es ist 
also die dilumierende und die konzentrierende Kraft der Niere herabgesetzt. 

Die Valenzzahlen stehen zwar während der Anfälle meist tief unter der Norm, 
doch bricht die Eklampsie «zu einer Zeit aus, wo jene noch normal oder wenig erniedrigt 
sind, andererseits hören die Anfälle oft auf, bevor die Valenzzahlen sich wieder ge- 
hoben haben. - 

Ferner kommt ein gleiches Sinken auch während der normalen Geburt vor. Die 
Niereninsuffizienz kann also nicht die Ursache der Eklampsie sein. Immerhin» ist starke 
Abnahme der Harnmenge bei gleichzeitigem starken Sinken der molekularen Konzentration 


für Eklamptische prognostisch ungfinstig. ’ 

Auch in Éklampaieform sinkt die Chloridausscheidung viel stärker als die Aug- 
scheidung der Achloride. 

Die Änderungen der Diurese bei Eklampsie, bei Schwangerschaftsniere und während 
normaler Geburten sind also gleichartig und nur graduell verschieden. Sie stehen den bei 
-der Stauungsniere beobachteten am aüchsten. 

_ Die Stauuagsniere wird zu iangeam und deshalb mangelhaft durehblutet. Auch bei 
Geburt, Eklampsie und Schwangerschaftaniere ist die Niere mangelhaft durchblutet aber 
nicht durch Stauung. Büttner sucht zu beweisen, dass in diesen Fällen arterielle Anämie 
durch Gefässkrampf in den Nieren besteht. 

‘Er geht von der bekannten Hydroplasmie der Schwangeren aus, die er ebenfalls 
nachweisen konnte (S = —0,51 bis 0,56 gegenüber 0,56—0,57 in der Norm). Bei ver- 
gleichenden Untersuchungen an frisch entbundenen (nicht schwangeren und deshalb nicht 
beweisend) fand er, dass die Hydroplasmie bei üdematôsen oder auch nur „sukkulenten“ 
Frauen stärker war als bei solchen, deren Körper durch die Schwangerschaft nicht oder 
nur wenig im Sinne der Wasserretention beeinflusst war. Er schliesst daraus, dass der 
Körper der Schwangeren das Bestreben hat, seine Säfte zu verdünnen, dass di Bestreben 
zweckmässig ist, dass die Niere dabei — im Gegensatz zu der Auffassung von Koranyi — 
als wichtigstes oamoregulstorisches Organ fungiert, und dass es durch das Bestreben der 
Wesserretention auch zu Üdemen kommen kann, ohne dass eine eigentliche Niereninsuffizienz 
vorliegt. 

Auch bei der Schwangerschaftsniere in leichten Graden liegt eine solche nieht vor. 
In schweren Fällen von Schwangerschaftsniere und bei Eklampsie kann aber die geringe 
Durchblutung der Niere mitunter so schwere Ernährungsstörungen hervorrufen, dass aus- 
gesprochene Insuffizienz eintritt. 

Für die Annahme, dass in allen diesen Fällen die verminderte Durchblutung durch 
Gefässkrampf bedingt ist, führt Büttner nun die Beobachtungen des Blutdrucks an. Bei 
Eklampsie zeigt dieser bekanntlich ganz ausserordentliche ‚Schwankungen, und hier besteht 
ein arterieller Gefässkrampf im ganzen Organismus. 

Bei normaler Schwangerschaft und bei Schwangerschaftsniere steigt der mittlere 
Blutdruck in den letzten Monaten, während die Nierensekretion (ausgedrückt durch die 
Valenzzahl) sinkt. Für den Einzelfall ergaben vier Kurven bei Schwangerschaftsniere, dass 
die Tage mit hohem Blutdruck niedrige Urinmengen, die mit niedrigem Blutdruck grosse 
Urinmengen aufweisen. Bewiesen ist diese Theorie des Gefässkrampfs durch diese Beob- 
achtungen noch nicht. Die Untersuchungen liefern einen neuen wertvollen Beweis dafür, 
dass die Eklampsie nicht durch Niereninsuffizienz entstehen kann. Praktisch wichtige 
Folgerungen erlauben sie für die Behandlung der Schwangerschaftsniere. Da die Durch- 
blutung der Niere in der Ruhe eine bessere ist, ist Bettruhe in allen solchen Fällen indiziert, 
Die usverminderte Ausscheidung der Chloride bedingt eine NaCl arme Ernährung, welche 
Forderung durch die empirisch erprobte Milchdiät erfüllt wird. Bei starken Ödemen ist 
die Wasseraufnahme nicht unbeschränkt zu gestalten. Sind solche nicht vorhanden, 80 
befördert reichliche Wasseraufnahme auch die Ausscheidung der festen Substanzen. 

Felix Heymann (Charlottenburg). 


748) Adolphe Javal, De l’inflaence prépondérante de l’alimentation sur le 
point de congélation des urines. Causes d’erreur qui en résultent pour 
le diagnostic ou le pronostic des maladies du cœur ou des reins. Journal 
de Physiologie et de Pathologie génerale, tome neuvième, No. 1, 15 janvier 1907, 
pages 120—127. 
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En faisant varier l'alimentation l’auteur montre les oscillations considérables des 
coefficients de Koranyi et de Claude et Balthazard. Sabrazés (Bordeanx). 

qui nous soit permis de rappeler que dès l’année 1901 (Action de l'urine sur les globules 
rouges, ieté linnéenne de Bordeaux, 6 mars 1901; Propriétés hématolytiques de la premiére urine 
du nouveau-né Ibidem 1er mai 1901; Action de l'urine du chien à la mamelle sur ses hömaties, 
nous avons avec mon élève Fauquet montré l'influence des variations de ime sur le point de 
congélation des urines; ainsi, dans un de nos ces, au cours du régime lacté, l'urine contenait par 
litre gr 76 de chlorures, 0,66’ de phosphates. 8 gr 70 d’urée; elle co t À —0,51; le régime lacté 
étant brusquement suspen u et remp par Pordinaire de l'hôpi l'urine vingt qua beares 
après, ne lagnait plus hömaties; son A était de 1,14; elle oontenait Bgr,76 de chlorures, 0,86 de 
phosphates, 17 gr d’urée. La nécesaité d’un régime fixe s'impose donc le jour où l'on recneille l'urine 
et la veille de ce jour et nous avons d Longtemps ‚Tecommandd le régime suivant, par jour: 

© pain, 1/4 de 


4 oeufs sans sel, un litre de lait, 250gr itre d'eau rougie avec du vin. 
Sabrasés. 


749) F. E. Sohmiät, The Freezing Points of Blood and of Urine in Pneumonia. 
Journ. Amer. Med. Assoc. 1905. Vol. XLV. No. 13. p. 894. 


After a brief review of cryoscopy in medicine author reports results obtained in ten 
normal cases (males 20—40 yrs.), and in twenty-four cases of lobar pneumonia. The 
freezing point of the blood was determined by Sommers adaption of Koeppes method 
of determining the osmotic pressure by means of the haematokrit — the lowering of the 
freczing point being proportiomal to the osmotic pressure. The average of the results 
obtained in the ten normal cases, —0,552° C, was used as a standard control. Following 
conclusions were drawn: There is an absolute lowering of the freezing point of the blood 
in pneumonia dependent in some way upon either the extent of lung consolidation, or the 
height of the patients temperature, or both. 

The lowering is greater than would be accounted for by the increased venosity. 
Where the heart weakens perceptibly the freezing point becomes lower. Several days 
elapse after crisis before freezing point rises to the normal. The lowered freezing point 
is apparently mot due to deficient kidney function, but may be due to the inability oi 
the kidney to excrete the excessive products of metaboliam. Lamar (Milledgeville). 


750) Johann v. Sszabéhy, Über Konzentrationsverändernngen des Harnes und 
des Blutes bei Darreichung verschiedener Mineralwässer. Berl. klin. Woch. 
1906. No. 24-25. 

Mit hypo- und hypertonischen Mineralwässern hat Verf. Versuche an Tieren und 
Menschen angestellt. Unter Wirkung sämtlicher Mineralwässer mit Ausnahme des Hunyadi- 
Janos-Bitterwasser und des Donauwassers stieg die Tagesmenge des Urins in den ersten 
24 Stunden, allerdings in verschiedenem Grade. In den weiteren 24 Stunden verursachen 
die hypertonischen Wässer eine grössere Diurese als die hypotonischen. Sowohl die hyper- 
wie die hypotonischen Wässer verdünnten in den ersten Stunden nach dem Versuche den 
Urin, das Donauwasser und die hypotonischen weniger als die hypertonischen. Dieser 
Verdünnung folgte bei den ersten nach 4—5 Stunden eine Konzentration, welehe sich 
aber bei den hypertonischen Wässern schon nach drei Stunden einstelite. Diese Konsen- 
tration verminderte sich innerhalb 24 Stunden wenigstens einmal, nur bei dem Donau- 
wasser blieb sie während 48 Stunden fähr auf derselben Höhe. Die Konzentration des 
nach hypertonischen Wässern entleerten es im Vergleiche zu dem gerade vor dem 
Versuche entleerten Harn stieg schon in den ersten Stunden. Sie fiel schon in der dritten 
bis vierten Stunde wieder. Mit dem Steigen des spezifischen Gewichtes stieg Hand in 
Hand die osmotische Konzentration. Die Menge der Chloride sinkt in den ersten Stunden 
bei tonischon Wissern, während sie bei hypertonischen Wässern steigt. Die Menge 
der ide im Verhältnis zur Menge des ausgeschiedenen Harnes zeigte kein besonderes 
Verhalten. Im Verhältnis zu dem Chloridgehalt des 24 stündigen Haros nahm auch unter 
der Einwirkung der Mineralwässer die Menge der Chloride su. Diese Steigerung ging 
parallel mit dem Grade der Diurese, sodass trotz grösserer oridentleerung, die Menge 
des Ohlorids im Urin sich nicht änderte. Dass die d des im n ganzen dem 
Wert entsprieht, welchen man erhält, wenn man die d des normalen ms zu der durch 
den Salsgehalt des Mineralwassers verursachten d, berechnet auf die Durchschnittamenge 
des Harns, addiert, fand Verf. in 22 Fallen nur 9 mal. 

Die Versuche über die Wirkung der Mineralwiisser auf das Blut wurden an zehn Indi- 
viduen angestellt. Die hypotonischen Wässer verursachen nach zwei Stunden eine Vermin- 
derung der d, nach drei Stunden verminderte sich in geringerem Grade die Konzentration 
‘des Blutes. Zwischen der Erniedrigung der d des Blutes und der Grösse der dder Mineral- 
wässer macht sich ein Zusammenhang bemerkbar. Je grösser der Wert der d bei Mineral- 
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wässern ist, desto kleiner ist die Erniedrigung der Konzentration des Blutes. Die hyper- 
tonischen Wässer steigerten die Konzentration des Blutes. Diese Konzentrationssteigerung 
des Blutes wächst parallel mit dem Salzgehalt des Wassers, allerdings bei den verschiedenen 
Wässern in verschiedenem Grade. Der Chloridgehalt des Blutes vermehrte sich immer 
innerhalb der physiologischen Grenzen. Diese Vermehrung stand im wesentlichen im Ver- 
hältnis mit dem Salzgehalte des betreffenden Mincralwassers. Mit der Dissoziationstheorie 
im Gegensatz steht die Erfahrung, dass das Blut und der Urin in verschiedenen Verdün- 
nungen solche Gefrierpunkterniedrigungen geben, welche multipliziert mit dem Grade der 
Verdünnung die Gefrierpunkterniedrigung der nicht verdünnten Flüssigkeit zeigt. 
v. Boltenstern (Berlin). 


751) Karl Engel und Paul Scharl, Die Konzentrationsveränderung des Blut- 
serums „nach Wasseraufnahme, Zeitschr. für klin. Med. 1906. Bd. LX. Heft 3/4. 
p. 225—232. 

Es wird durch eine bedeutende Wasseraufnahme keine stärkere Konzentrationsver- 
minderung des Blutserums hervorgerufen, weder bei nierengesunden Individuen noch bei 
Störungen der Wasserbilanz. Sogar nach einer mit sehr bedeutender Harnflut einher- 
gehenden Wasseraufnahme kann keine bedeutende Hydrämie nachgewiesen werden. Ja im 
Gegenteil, es kann zuweilen zur Zeit der grössten Diurese sowohl bei gesunden wie bei 
Störungen der Wasserbilans eine Konzentrationszunahme des Blutes vorgefunden werden. 

v. Boltenstern (Berlin). 


752) Ekehorn, Experimentelle Erhöhung der molekularen Konzentration des 
Blutes. genbecks Archiv für klin. Chirurgie. Bd. LXXIX. 1906. 


Bei Trockendiät ändert sich die molekulare Blutkonsentration des gesunden 
Menschen nicht. 

Bei einem Nephritiker hingegen steigt sie ganz erheblich hierbei. 

In solchen Fällen, wo sie beeinflusst werden konnte, war zuvor die Menge des Urins 
vermehrt, sein spezifisches Gewicht aber herabgesetzt. Durch die Trockenkost wird dann 
aber nur die Urinmenge vermindert, sein spezifisches Gewicht steigt nur unbedeutend, da 
die Nieren unfähig sind, konzentrierten Harn abzusondern. 

Bei funktionstüchtigen Nieren steigt dagegen das spezifische Gewicht in demselben 
Masse, wie die Urinmenge abnimmt. Papppenheim (Berlin). 


753) H. Strauss (Berlin), Untersuchungen über den Wassergehalt des Blut- 
serums bei Herz- und Nierenwassersucht. Zeitschr. f. klin. Med., Bd. LX, 
Heft 5 u. 6. 


Verf. hat im Anschluss an Studien über die Pathogenese des Hydrops bei Hers- 
und Nierenkranken an einer Reihe von Fällen von Hydrops cardiacus bzw. reualis Serien- 
untersuchungen am Blutserum mittels des refraktometrischen Verfahrens unter be- 
sonderer Berücksichtigung der Frage der Kompensation und Dekompensation ausge hrt 
und gelangte zu dem Ergebnis, dass bei gleicher Schwere in den Fällen von Hydrops 
renalis ein niedrigerer Refraktionswert zu finden ist, als bei Fällen von Hydrops cardiacus. 
Nur bei sehr schweren Fällen von Hydrops cardiacus, bei welchen intensive Veränderungen 
an den Epithelien Platz gegriffen haben, kann man unter Umständen älmliche Verhältnisse 
wie bei der nephrogenen Wassersucht vorfinden. Diese Beobachtungen stehen nicht ganz 
im Einklang mit der von Köwesie und Roth-Schulz vertretenen Auffassung von der 
Ähnlichkeit der Entstehung von Herz- und Nierenwassersucht und dürften wohl grössten- 
teils darauf zurückzuführen sein, dass — wie Verf. schon früher auscinandergesetzt hat — 
der Kochsalzstoffwechsel bei Herz- und Nierenkranken nicht gleichartig verläuft. Verf. 
betont ferner, wie wichtig auf dem vorliegenden Gebiete Untersuchungen des Blutserums, 
bzw. der Säfte überhaupt sind, da sic den Effekt der Stoffverschiebungen erkennen 
lassen, während die Ergebnisse von Stoffwechselversuchen, namentlich wenn ‚diese von 
kurzer Dauer sind, gerade bei Nephritikern nicht selten wenig durchsichtig sind. Auch 
die Ergebnisse des Tierexperiments seien in ihrer bisherigen Form für die Beurteilung der 
vorliegenden Verhältnisse nur mit grösster Reserve zu benutzen. Zum Schluss weist Verf. 
noch darauf hin, dass sich Refraktionsbestimmungen in Verbindung mit Wägungen des 
Körpers und Kochsalzbestimmungen des Urius sehr gut zur zahlenmässigen Beurteilung 
der Wirkung von Diuretieis eignen und bespricht einige Fragen der mit von ihm in die 
Therapie der Nierenkrankheiten eingeführten Chlorentzichungskur. In bezug auf die Frage 
der Hydrämie nach reichlicher Flüssigkeitszufuhr, über welche Verf. seinerzeit im Verein 
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mit dem Ref. in kurzer vorläufiger Notiz berichtet hatte, hat Verf. auf Grund erweiterter 
Untersuchungen die Auffassung, dass eine deutliche Zunahme des Wassergehalts des Blut- 
serums nach Flüssigkeitszufuhr eine Ausnahme darstellt. Chajes (Berlin). 


754) A. Plehu, Über die Wasserbilanz des Blutes.!) Vortrag, gehalten am 20. März 
1906 in der 78. Versammlung deutscher Naturforscher und Ärzte. (Vereinigte Sektioner 
.der Pathologischen Gesellschaft, der Kliniker und Physiologen.) 


Exakte Trockenrlickstandsbestimmungen des durch Punktion gewonnenen Venen- 
blutes, sowie des daraus mittels Zentrifugierens erhaltenen Serums, érgaben, dass der Wasser- 
gehalt des Gesamtblutes nach Trinken von 1'/,—2'/, Liter Flüssigkeit in 1—8 Stunden 
mehrfach nicht zu-, sondern abgenommen hatte. Lu den übrigen Fällen blieb er teils 
konstant, d. h. die Schwankungen betrugen weniger als 0,3 Proz., teils war eine gewisse 
Zanahme zu konstatieren. Diese betrug aber niemals mehr als die Unterschiede, welche 
auch ohne Trinken innerhalb von 2 Stunden vorkanıen. 

War dem Trinken eine gewisse Wasserverarmung des Organismus durch Darsten 
und Schwitsen vorausgegangen, so blieb das Ergebnis doch im wesentlichen 

Die Änderung des Wassergehaltes von Gesamtblut und Serum korrespondierte nicht 
immer, so dass ein Wasseraustaus-h zwischen dem Plasma und den korpuskulären Elementen, 
welche es erthält, angenommen werden muss. 

(Quellung und Schrumpfung der Blutkörperchen als physiologische Wechselerscheinung, 
entsprechend der Wasseraufnahme und Abgabe.) 

Diese Beobachtungen führen zunächst zu dem Ergebnis, dass das Wasser aus dem 
Verdauungskanal nur in dem Umfang direkt in das Blutgefässystem aufgenommen werden 
kann, als es gleichseitig durch die Exkretionsorgane auch wieder ausgeschieden wird, so 
dass der Wassergehalt des Blutes im wesentlieken konstant bleibt. Der übrige, weitaus 

te Teil des eingeführten Wassers verlässt den Verdauungskanal durch Imbibition und 
iffusion in die Gewebe und dürfte wahrscheinlich zunächst in den Lücken des Fettgewebes und 
Bindegewebes zurückgehalten werden, bis er später von dort in die Blutbahn aufgenommen 
und auf den bekannten Wegen ausgeschieden wird. Dass sehr beträchtliche Wassermengen 
in dieser Weise ausserhalb der Blutbahn im Gewebe zurückgehalten werden können, ohne 
dass es zu nachweisbarer Ödembildung oder zu Flüssigkeitsansammlungen in den serögen 
Körperhöhlen kommt, lehren die Beobachtungen an Schwarzwasserkranken im Zustande 
der Anurie, sowie experimentelle Untersuchungen am Hunde. 

Die Aufnahme von Wasser in die Blutbahn von aussen kann nun durch Filtrations- 
prozesse keinesfalls erklärt werden, den: der Druck innerhalb der Blutgefässe muss stets grösser 
bleiben als der in ihrer unmittelbaren Umgebung. Unsere Beobachtungen führen vielmehr 
zn der Heidenhainschen Annahme, dass der Stoffwechsel zwischen dem Blutgefässinhalt 
urd dem übrigen Körperzewebe durch eine aktive sekretorische Tätigkeit der 
Kapillarendothelien vermittelt wird. Dieser Wasserwechsel geht vor sich, ohne 
dass der Wassergehalt des Blutes dadurch, wi: gesagt, nachweisbar im erwarteten Sinne 
segelmissig beeinflusst wird. 

Das Blut besitzt in hohem Grade die Fähigkeit, seine Zusammensetzung bei dem- 
selben Individuum konstant zu erhalten, und diese Fähigkeit dürfte auf den Eigenschaften 
der Kapillarendothelien beruhen, welche wahrscheinlich unter dem direkten Kinfluss des 
Nervensystems stehen. 

Auch zahlreiche Beobachtungen in den versthiedensten Krankheitszuständen lehren 
dasselbe. So braucht der Wassergehalt des Blutes bei schweren, langdauernden Hydropsien, 
s. B. bei Nephritikern, keineswegs wasserreicher zu sein, als in der Norm. 

An Herzkranken mit zeitweilig gestörter Kompensation liess sich wiederholt beob- 
achten, dass das Auftreten hochgradiger Hydropsien, wie deren Verschwinden unter starker 
Polyurie, völlig ohne Einfluss auf die Bluiteschaffenheit blieb. 

Wo eine „Verwässerung“ des Blutes bei diesen Zuständen tatsächlich gefunden 
wird, da ist es auch noch die Frage, ob sie auf Wasserretention innerhalb des Gefäss- 
eystems, oder auf einer Verarmung des Blutgefässinhaltes an festen Substanzen, namentlich 
an Kiweiss, beruht. 

Die relative Wasserzunahme des Blutes infolge von Eiweissverarmung beruht aber 
ur zwn geringsten Teil auf reiner Unterernährung: Der gesunde Warmblüter kann hei 
Unterernährung hochgradig abmagern, ohne dass die Zusammensetzung seines Blutes in 


N) Die Originalarbeit mit dem Material erscheint im Archiv f. experimentelle Patho- 
logie und: Therapie. 
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bezug auf den Wassergehalt alteriert wird. Der Grad der Blutverwässerung in Krankheits- 
zuständen ist vielmehr ganz wesentlich von der Art dieser Zustände abhängig, und z. B. 
bei einem Karzinom im Bereich der Abdominalorgane sehr viel hochgradiger, wie bei einer 
auf die Lungen beschränkten Tuberkulose. Es gibt auch eine „Verwässerung des Blut- 
serums“ als selbständiges Leiden, welches ähnlich, wie die Chlorose, bei jungen Weibern 
vorkommt und Grade erreichen kann, wie man sie selbst bei Abdomialkarzinomen nur aus- 
nahmsweise beobachtet, ohne dass die zelligen Elemente des Blutes deshalb wesentlich 
alteriert zu sein brauchen. Auch die klinischen Erscheinungen sind wenig markante. 

Wie übermässige Wasserzufuhr und Wasserretention die Zusammensetzung des Blutes 
nicht in der erwarteten Richtung beeinflusst, so bewirkt auch forcierte Wasserabgabe — 
keine Änderung im Sinne des „Eindickens“. Alle Formen profuser akuter oder chronischer 
Diarrhde, welche wir beobachten konnten, führten entgegen den herrschenden Anschauungen 
sogar zu einer beträchtlichen „Verwässerung“ des Blutserums, dessen spezifisches Gewicht 
sehr häufig unter 1020 sank: Gerade, wie es für die tropischen Darmerkrankungen vom 
Verf. schon 1898 mitgeteilt wurde. — Aber auch pathologischer Wasserverlust durch die 
Nieren, z. B. die Rekonvalesz-ntenpolyurie der Typhusrekonvaleszenten blieb ohne Einfluss 
auf den Wassergehalt des Blutes. 

Durstende Hunde zeigten bis kurz vor ihrem Tode Änderungen ihres Blutwasser- 
gehaltes nur innerhalb der Grenzen, in welchen sie auch beim gesunden Menschen inner- 
halb von 2 Stunden ohne jeden Eingriff vorkommen. | 

Auch die Oligurie im Fieberstadium des Typhus, welche allerdings nieht zur Wasser- 
retention führt, sondern nur als die Folge vermehrter Wasserabgabe auf den anderen 
Wegen anzusehen ist — bewirkt keine Anderung im Wassergehalte des Blutes. 

Der ausserordentlich verschiedene Umfang, in welchem sowohl in verschiedenen 
Krankheitszuständen, wie bei verschiedenen Individuen in demselben Krankheitszustand, 
die Nieren einerseits, und Haut und Lungen andererseits unter sonst ganz gleichen äusseren 
Umständen an der Wasserausscheidung aus dem Blute beteiligt sind, bildet einen weiteren 
Beweis dafür, dass letztere von bestimmten physikalischen Gesetzen nicht wohl abhingig 
sein kann. Das gilt ganz besonders von dem Moment, von welchem man am allerersten 
einen Einfluss erwarten sollte, nämlich vom Blutdruck. 

Sewohl in unseren Experimenten, als auch während der verschiedenartigsten Krank- 
heitssustände, erwies sich die Harnausscheidung, wie die Zusammensetzung des Blutes (in 
bezug auf das Wasser) unabhängig vom absoluten Blutdruck und auch von den zeitweiligen 
Schwaukungen desselben. 

Eine Anzahl von Tabellen und eine Auswahl von Kurven illustrieren die Dar- 
legungen. | Kigenbericht. 


755) Sehiekler, Über Blutentsiehung. Versammlung deutscher Naturforscher u. Ärzte 
1906, Stuttgart. Abt. f. innere Medizin. 


Blutentsichung bewirkt Verdünnung des Blutes, Herabsetzung der Viskosität, des 
Blutdruckes und des Blutyolum«as. Pappenheim (Berlin). 


756) W. Erb jum., Über den Einfluss von Blutdruckschwankungen auf die 
Konzentration des arteriellen und venösen Blutes. Dtsch. Arch. f. klin. 


, LXXXVIII, 

Bei Schwankungen des Blutdruckes sind entsprechende Schwankungen der Blut- 
konzentration im arteriellen und venösen System vorfindbar; sie nehmen zu oder ab, je 
nachdem der Blutdruck sich steigert oder sinkt. 

Eine regulatorische Flüssigkeitsaufnahme oder Abgube in der Lunge findet dabei nicht 
statt. Bei Drucksteigerung durch Pasteurisieren nimmt die Trockensubstanz des Blutes 
rapid zu, um bei der darauffolgenden spontanen Druckerniedrigung nur langsam zu fallen. 
Künstliche Hydrämie durch intraventse NaCl-Infusion ist ohne Einfluss auf diesen Prozess 
der Blutverdickung und Verdünnung. Pappenheim (Berlin). 


757) A. Benediventi, Sni mutamenti fisico-chimiei del sangue arterioso e 
venoso nelle variazioni della pressione sanguigna. (Über die physikalisch- 
chemischen Modifikationen des arteriellen und venösen Blutes bei Veränderungen des 
Blutdruckes.) (Pharmakol. Institut Cagliari.) Archivio di Fisiologia, Vol. III. 2. 

Bei Veränderungen des Blutdruckes beobachtet man Unterschiede im elektrischen 

Leitungsvermögen sowolıl beim arteriellen als beim vendsen Serum. Wenn man den Blut- 
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druck dauernd herabsetzt, erzielt man sowohl im arteriellen als im venösen Serum ein 
erhöhtes Leitungsvermögen, welches dem Eindringen von Lymphe aus den Geweben ins 
Blut zuzuschreiben ist. Wird der Blutdruck durch Adrenalin rapide erhöht oder durch 
Chloroform vorübergebend herabgesetzt, beobachtet man im Serum keine Veränderungen 
des Leitungsvermögens, oder es sind diese sehr gering und inkonstant. Die Bestimmung 
des Leitungsvermögens des arteriellen und venösen Blutes, sowohl bei Emiedrigung als 
bei Erhöhung des Blutdruckes, beweist den Austritt resp. das Eindringen von Wasser nicht 
deutlich, wenn das Blut durch die Lungen zirkuliert, wie aus den Versuchen von Hess 
hervorgeht. Eigenbericht. 


758) Manca Gregorio, Intorno ad un nuovo metodo per determinare la pres- 
sione osmotica di piccolissime quantita de liquide. (Über eine neue Methode 
zur Bestimmung osmotischer Pression bei geringstem Flüssigkeitsquantum.) Physiolog. 
Inst. der Universität Sassari). Studi Sassari No. 2. 1906. 


1. Die von Hamburger vorgeschlagene Methode, die sogenannte „hämatokritische 
Methode nt Bestimmung des osmotischen Druckes" gebrauchte Verf. schon seit dem 
. 2. Die Methode eignet sich besonders für physiologische und pathologische Flässig- 
keiten, bei welchen ein geringstes Quantum zur Verfügung steht, welche keine freien, 
kan achte genau auf die | hoalalicung 
. achte genau suf die verwendete Menge Blut, physiologischer Koc 
und aphysiopathologischer Flüssigkeit, indem man möglicherweise zwischen Blut und Lösungen 
ein Verhältnis von ungefähr 1:25 herstellt. 

4. Als hämatokritisches Reagens verwendet man womöglich homogene rote Blut- 
körperchen und beachte (besonders in pathologischen Fällen, den etwaigen Einfluss der 
Isolysine oder Autolysine. 

5. Bei Verwendung heterogenen Blutes als himatokritisches Reagens berechne man 
den Einfluss der möglicherweise anwesenden Hämolysine in den physiologischen oder 
pathologischen Flüssigkeiten, deren osmotischer Druck zu berechnen ist. 

Ascoli (Mailand). 


769) P. Portier, Determination de la pression osmotique du sang et des 
liquides internes des vertébres des contrées polaires aretiques. Societé 
de Biolog., 20 avril 1907, T. LXII, No. 18, p. 627. 

Chez le renne et le renard bleu (Vulpes lagopus), l’abaissement du point de con- 
gélation du sang est voisin de ceux des mammifères domestiques appartenant aux mêmes 
groupes. 

Chez des phoques, l’abaissement est moindre que celui des carnassiers terrestres, 
en particulier du chien. Chez les oiseaux (Larus glaucus, Urfa troile, Kider jaune, Ful- 
marus glacialis), l'abaissement atteint, en valeur absolue, un chiffre asses considérable, si 
on le compare à celui des oiseaux terrestres de la région tempérée). Les oiseaux examinés 
appartiennent tous à la classe des Palmipèdes marins, sont en contact avec l'eau de mer, 
et ent une nourriture très riche en chlorure de sodium. Peut-être ce fait peut-il 
expliquer la valeur de l’abaissement. Chez une même espèce (Fulmarus glacialis), le point 
de congélation peut subir des oscillations assez considérables. 

‘auteur a aussi examiné le sang d’un Cétacé de grande taille, mais seulement vingt- 
quatre heures après la mort, ce qui ne lui a pas permis d'obtenir des résultats valables. 
La couche de graisse qni entoure le corps des Cétacés constitue une barrière si efficace 
contre la déperdition de la chaleur interne, que ces animaux, même immergés dans l'eau 
glacée des mers polaires, conservent pendant plus de vingt-quatre heures leur température 
presque normale apres leur mort, conditions favorables au passage des bactéries de l'intestin 
dans le sang et les organes: de sorte que la chair de ces animaux, même conservée aux 
températures très basses de ces régions, se patréfie rapidement. J. Jolly (Paris). 


760) Ch. Achard et R. Domanche, Influence des actions mécaniques sur les 
échanges de liquide entre le sang et les sérosités hydropiques. Societé 
de Biolegie, 11 mai 1907, T. LXII, No. 16, p. 829. 


En combinant la numération des hématies, le dosage de l’hémoglobine et la mesure 
de l'indice de réfraction du sérum, les auteurs ont étudié les modifications subies par la 
masse du sang lorsque, chez des brightques, on fait augmenter ou diminuer l'œdème per 
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des actions purement mécaniques En faisant passer des sujets edematiés de la position 
couchée à la position assise les pieds posés à terre, ce qui accroissait l'œdème des membres 
inférieurs, le de la circulation générale se concentrait en globules. et le sérum en 
albumine; parallélement, la quantité de l’urine diminuait. De même, la ligature circulaire 
des deux membres inférieurs, pratiquée à la racine des cuisses à la façon de Bier, chez le 
sujet couché, et qui augmentait aussi l'œdème, provoquait la méme reaction sanguine de 
concentration globulaire et albumineuse. . Inversement, la compression méthodique des 
membres œdematiés, qui amenait une resorption du liquide extravasé, donnait lieu à la 
dilution da sang, tant en globules qu’en albumine, et faisait monter l’excrétion rénale. 

J. Jolly (Paris). 


761) Dawson Turner, The Electrical Conductivity of the Blood and Urine 
in Health and in Disease and as a test of the functional Efficiency of 
the Kidney. Edinb. Med. Jours. April 1907. Goodall (Edinburgh). 


762) M. Engel, Klinische Untersuchungen über den Refraktionskoeffisienten 
des Blutserums. Berlin. klin. Wochenschr. 1907 No. 21. 

Verf. bezeichnet das Verfahren für die geeignetste klinische Methode zur Bestimmung 
der Hydrämie bzw. der Hypalbuminose des Serum. 

Bei Nephritiden fand er zumeist einen abnorm niedrigen Koeffisienten, selbst wo 
kein äusseres Ödem vorhanden war. 

Verhältnis zu den Nephritiden bleibt bei kardialen Stauungen unkompensierter 
Vitia die Hydrämie relativ unbedeutend. 
Auch bei Krebskachexien ist der Refraktionswert abnorm erniedrigt. 
Pappenheim (Berlin). 
763) G. Fane ce M, Mayer, Sulla tensione superficiale del siero di sangue. 
(Über die Oberflächenspannung des Blutserums.) (Physiol. Laborat. Firenze.) Archiv 
Fisiol. 1907. Januar. 

Als Einführung zu einem systematischen Studium über die Oberflächenspannung ver- 
schiedener Flüssigkeiten des Organismus wird jene des Blutserums bestimmt. Mittels eines 
neuen Apparates, welcher zu solch genauen Messungen kolloidaler, organischer Flüssigkeiten 
geeignet ist, macht man rasche Bestimmungen, indem der Druck gemessen wird, welcher 
nötig ist, um die in ein Kanillarröhrehen gestiegene Säule auf das Niveau der zu messen- 
den Flüssigkeit zu bringen. 

Die bisher ausgeführten Messungen führten zu folgenden Resultaten. 

Bei 39° Temperatur zeigen die poikilothermen Tiere eine mittlere Spannung zwischen 
jener der Vôgel und der Säugetiere. Bei der den Tieren eigenen Temperatur, oder den 

emperaturen, welche man zur Zeit des Experimentes beobachtete, ergeben Homotherme ein 
Minimum und Poikilotherme hingegen ein Maximum. Vögel ‚ergeben bei gleicher Tempe- 
ratur stets eine geringere Spannung als Säugetiere und Poikilotherine; die Oberflächen- 
spannung der Säugetiere und der Poikilothermen ist ungefähr dieselbe. Bei Verarmung 
an Sals vermindert sich die Spannung des Serums; selbe bleibt aber bei jedweder Tempe- 
ratur geringer als die Spannung des Wassers und isotonischer Kochsalzlösung. Wie Traube, 
so beobachtete auch Verf. eine Verminderung der Spannung des Blutserums bei Depoly- 
merisationsprozessen. Ascoli (Mailand). 


764) A. F. Hertz, Über Filtration durch tierische Membranen und den Sals- 
gehalt des Blutes, verglichen mit dem anderer seröser Flüssigkeiten. 

itschr. f. physiol. Chemie, XLVIIL 3—4. 

Verf. stellt an der Hand seiner Arbeit folgende Sätze auf: 

1. Es gibt eine echte Filtration durch tierische Membranen. 

2. Der Eiweissgehalt von Lösungen nimmt bei der Filtration durch tierische Mem- 
branen ab. 

3. Der Salzgehalt von eiweissfreien wie von eiweisshaltigen Salzlösungen bleibt bei 
der Filtration durch tierische Membrancn unverändert. P. Bergell (Berlin). 


765) A. Ssili, Untersuchungen über den Hydroxylionengehalt des plasen- 
taren (fötalen) Blutes. Pflügere Arch, Bd. CXV, 1-2. 
Gaskettenmessungen haben ergeben. dass der Hydroxylionengehalt des plazentaren 
Blutes im Mittel 1,5>5< 10-7 zeigt, also eine neutrale Flüssigkeit darstellt, wie das Blut 
der Erwachsenen. Ä 


Folia haematologios. IV. Jehrganr. 5 40 
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Die Menge des titrierbaren Alkali im plazentaren Blut (indisches Lakmuspapier) ent- 
spricht 0,036—0,050 g Aquivalente zum Liter, demnach demselben Gehalt wie das mütter- 
liche Blut. C. Schwarz (Wien). 


766) Alexander Szili, Uber den Hydroxylion- und titrierbaren Alkaligehalt 
im Blute der reifen Frucht. Vorgelesen in der kgl. ung. Akademie für Wissen- 
schaften, am 23. Oktober 1905, ungarisch. ° 

Szili stellte seine Untersuchungen mit dem plazentaren Blute ausgetragener Früchte 
an, welches er unmittelbar nach der Geburt des Kindes der Nabelschnur entnahm. Er be- 
bestimmte im Blutserum das Quantum des titrierbaren Alkalis, ferner mit den vou ihn: 
modifizierten Elektroden Géza Farkass den Hydroxyliongehalt. Er untersuchte das Blut- 
serum in 31 Fällen, und seine Resultate waren folgende: 

Die Konzentration des Hydroxylions im Blutserum der Frucht entspricht der neutralen 
Reaktion (0,64—2,29><10-7 g acqu. OH pro Liter); die Resultate schwanken meistens 
zwischen 1,1—1,6><10-7 g aequ. (pro Liter). Durchschnittliches Resultat: 1,6 x10-7 g 
aequ. Das Quantum des titrierbaren Alkalis entspricht dem Resultate 0,036—0,060 g aequ. 
(pro Liter), meistens ergibt sich als Rosultat 0.046—0,050 g aequ. pro Liter. Durchschnitt- 
liches Resultat 0,0448 g aequ. Der titrierbare Alkali- und Hydroxyliongehalt im plazen- 
taren Blutserum ist also ebenso gross wie im miitterlichen Blute. 

Körmöczi (Budapest. 


767) H. Benedict, Der Hydroxylionengehalt des Diabetikerblutes. Pflügers 
Arch. Bd. CXV, 1—2. 

Nach den Untersuchungen des Verf. ist der Hydroxylionengebalt des Diabetikerblutes 
auch in Fällen mit abnormer Säureproduktion gleich dem des normalen Blutes. Da auch 
bei Coma diabeticuin das Absinken des OH-Gehaltes kein konstanter Befund ist — selbst 
in den Fällen mit nicdrigem OH-Gehalt bewegen sich die Werte hart an der Grenze der 
nentralen Reaktion — haben die vorliegenden Untersuchungen keinerlei Moment ergeben, 
was der herrschenden L«:hre vom diabetischen Koma als Säurekoma zur Stütze dienen könnte. 

C. Schwarz (Wien). 


16%) D. F. Hald, Keliums virkning pau Blodomlöber. Die Wirkung des Kaliums auf 
deu Kreislauf des Blutes. Kopenhagen 1906. Doktordisputats. (Siefried Michselsens 
eftertigr.) Nordisk 'Tidakrift for Therapi, Jumi 1906. 

Bei Experimenten mit Kaninchen hat Verf. gefunden, dass eine leichte Konzentration 
von Kalisalz im Blut zuweilen den Blutdruck zum Steigen bringt, oft aber keine Wirkung 
hat. Die kleine Blutdruckvermehrung ist wahrscheinlich eine direkte Wirkung auf die 
Gefässe (Gefösekontraktion). Nach den Untersuchungen vom Verf. muss man die Ansicht 
von der herzstimulierenden Wirkung der Kalisalze aufgeben, wie sie von Traube, Rosen- 
berg u.a. aufgestellt ist. 

Als Norın findet man im Plasma bei den Säugetieren 0,04 Proz. Bali. Die Unter- 
suchungen des Verf. zeigen, dass eine Konzentration von 0,14 Proz. tödlich wirkt. dass 
man aber diese Konzentration ohne Schaden sehr hoch steigern kann. Setzt man die Blut- 
menge zines Menschen von 67 kg Gewicht zu 5 kg, so ergibt das 8kg Plasma. Um nun 
die KCl-Menge auf 0,14 Proz. zu bringen, wird eine Vermehrung von der zirkulierenden 
KCl-Menge nm 3 g verlangt. Dieses konnte man erwarten bei Verwendung von grossen 
Dosen KJ z.B. bei Psoriasis u.a. Wenn trotzdem keine alarmierenden Symptome aut- 
treten, kommt es davon, dass der Organismus grosse Mengen von Kalium binden kann, 
solange die Urinsekretion cs auszatreiben imstande ist. 

So wird das Gewebe eines Menschen von 65 kg Gewicht nach des Verf. Unter- 
sechungen mindestens 18 g KC] binden können. Darum braucht man den Gebrauch von 
selbst grossen Kaliumdosen nicht zu fürchten, wenn man normale Bindungs- und Aus- 
scheidungsvcerhältnisse aunehmen kann. K. J. Figenschau (Christiania). 


769) M. Gamble, On the clinical estimation of the alkalinity of the blood. Journ. 
of Path. and Bact. XI. March 1906, p. 124. 

It i» not necessary to titrate with an organic acid as a dilute inorganic acid does 
not precipitate albumin in sufficient amount to influence the result. Dilute solutions of 
tartaric acid diminish in strength even with the addition of 10 per.Cent alcohol. Lachinoid 
in the form of a test paper is the ınost. delicate indicator available. Litmus is too sensi- 
tive to carhon diacide. À test paper prepared trom filter paper and a one-third saturaicd 
alcobclir soiution of lachmoid is more delicate than Eugel’s lachmoid paper. Albumin has 
a warked influsuee on indicators in solution. The alkalinity of the blood in health is about 
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800 mg. NaOH per 100 CC. Its variations in health are slight: a rise takes place after 
the midday meal In disease the alkalinity is diminished, and this appears to be in pro- 
portion to the anaemia. The lowest results were obtained in chlorosis, leukaemia, and in 
diabetes mellitus with some evidence of acid intoxication. Darés method is believed to 
be of no value. Goodall (Edinburgh). 


770) Taav. Laitiuen, Über einige Methoden zur Bestimmung der Alkalizität 
des Gesamtblutes. (Festschr. f. O. Hammarsten, Upsala Iäkarefären. Forh 1906, 
N.F., Bd. XI, Suppl, 37 p. S.-A). 

In der Arbeit werden erstens einige ältere Bestimmungsmethoden der Alkalizität des 
Blutes, die der Verfasser bei seinen Blutuntersuchungen angewendet hat, referiert und 
zweitens die folgende neue Methode vorgeschlagen. 

Zur Bestimmung der Alkalizität des Gesamtblutes, d. h. der OH-Ionenkonzentration 
im inen hat Verf. erstens die von Koelichen (1900) vorgeschlagene dilatometrische 
Me gowissermassen modifiziert, anzuwenden versucht. Die Untersuchungen Koelichens 
betreffs der Gleichgewichtszustände zwischen Azeton und Diazetonalkvhol haben bewiesen, 
dass OH-Ionen den Diazetonalkohol katalytisch in Azeton verwandeln, und dass das Phi- 
nomen mit einer beträchtlichen Dilatation (zirka 16°/,) verbunden ist. Koelichen ist es 
weiter gelungen, zu beweisen, dass dic Spaltung des Diazetonalkohols durch die OH-Ionen 
in verdiinnten wässerigen Lösungen eine Reaktion erster Ordnung ist. Nun gilt bekannt- 
lich für die Reaktion erster Ordnung die Formel 


1 a—Xo 
k= . - 
t—to In a—xt ? 


wo k die Geschwindigkeitskonstante, a die ursprüngliche Menge des umwaudelbaren Stoffes, 
to und Xo die entsprechenden Werte in der ersten Ablesung bedeuten. Wenn Proportio 
nalität zwischen verwandelten Stoffmengen und entsprechender Dilatation besteht, 06 
können wir statt der Werte a—xe und a—xt die von dem Zeitpunkt to und t bis zum 
Schlusse der Reaktion beobachteten Dilatation einsetzen. 

Bei den Versuchen wurde ein nach den ben von Koelichen konstruicrter Di- 
latometer gebraucht. Weil die Blutmengen sehr klein waren, so war das Diulatometergefilss 
auch verhältnismässig klein. Da der Diazctonalkohol wie auch div anderen Alkohole das 
Blut koagulierten, so wurde, umn die Bestimmung der Blutalkaleszenz zu ermöglichen, der 
Blutprobe ebensoviel einer Kochsalzlösung von 0,79), zagesetst. Der Versuch geschah 
folgendermassen: Mit einem Melangeur für weisse Blutkörperchen sog man den Melangeur 
voll Blut aus einer Ohrvene, die etwas angeschnitten war. Die Blutprobe wurde in ein 
kleines Reagenzröhrchen geblasen, worin ebensoviel von der obengenannten Kochsalzlösung 
und Diazetonalkohol gleich nachher zugesetzt wurden. Das Röhrchen wurde tüchtig _um- 
geschüttelt. bis die Mischung klar und gleichmässig war. Nach der Füllung des 
meters mit der Versnchsfitissigkeit wurde darauf ein kleiner Quecksilberschluss als schützende 
Hülle aufgetropft und der Dilatometer in einen Thermostat (+-%5° C.) gebracht. Da der 
Geschwindigkeitskoéffizient der Reaktion erster Ordnung nur von der „Masseinheit der Zeit" 
abhängt, so wurde bei der Berechnung von k. in der oben angeführten Formel die Zahl 
der beliebigen Skala, welche der Quecksilbermenisk zurückgelegt hatte, zugesetzt. Bei der 
Berechnung der Konzentratiun der OH-Ionen hat Verf. als Ausgangspunkt die Konstante 








Versuch L (Kaninchen.) 


+ Izma-T | Zahl der a —_ | 
in alt „| Korrektion | korrig. K 
Min. Teilstriche | 














5 270 19 570 | Die Konzentration der OH-Ionen 
10 28,0 1,0 28.0 war 0,02216. 

20 500 10 20 Bei diesen Untersuchungen hat 
25 31,0 1,0 31,0 das Kaninchenblut sich immer 
30 32.0 1.0 32.0 alkalisch gezeigt. 

35 33,0 1,0 33,0 

co 39,0 4,0 43,0 
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k = 0,02181 für 0,0942 norm. NaOH gewählt und auf Grund der Zahlen von Kohlrausch 
die Konzentration der OH-Ionen für 0,0042 norm. NaOH bei 25° C. für 0,06261 berechnet. 
Verf. hat eine ganze Menge dilatometrischer Bestimmungen der Alkalizität des Ge- 
sammtblutes vorgenommen. Der Kürze wegen wird nur eine derselben referiert. 
Die weiteren Details sind in der Originalabhandilung zu sehen. Übrigens befndet 
sich die Methode noch unter Bearbeitung. Eigenbericht. 


771) Casimir von Rsenthowski. Zur Frage der Blutbasizität bei gesunden 
und kranken Menschen. Arch. f. Path. u. Ther. Bd. LV, 1. 


Das Blut verdankt seine Basizität, das Vermögen, Säuren zu neutralisieren, nicht 
nur seinen mineralen Alkalien, sondern vielmehr seinen Eiweisskörpen. Der Hauptteil 
der Basizität des Blutes füllt der Eiweissbasizität der roten Blutkörperchen zw. In nor 
malem Blut überwiegt die Eiweissbasizität der roten Blutkörperchen ihre minerale Al 
kaleszenz. Die minerale Alkaleszenz des Plasma überwiegt dagegen seine KiweissbasizitäL 
Bei Infektionskrankheiten nimmt die Gesamtbasizität ab. Diese Erscheinung wird haupt 
sächlich und oft sogar ausschliesslich durch die verminderte Eiweissbasizität der roter 
Blutkörperchen bedingt. Die minerale Alkalessens der Körperchen weist bei akuten Is- 
fektionen nicht nur au rochene Verminde auf, sondern bleibt oft unverändert oder 
wächst sogar ‚noch. Die iweissbasizität des P wird nur ibe den Infektionskrank- 

eiten vermindert, welche von ernsteren Ernährungsstörungen , gem Hungern usw. be 
gleitet werden (Typhus, Tuberkulose). Die Eiweissbasizität und Mineralalkalessenz des 
Plasma sind bei Gesunden und Kranken verhiltnimmissig sehr wenig veränderliche Grössen. 
Die Basizität des Blutes bei der chronischen parenchymatösen Nephritis mit Ödemen unter- 
scheidet sich fast gar nicht von der Norm, sowohl in toto wie auch in seinen Bestand- 
teilen. Die Basizität des Blutes bei der Anämie ist vermindert. Das wird auch durch die 
Herabsetzung der Basizität der Körperchen bedingt. Die Abnahıne der Eiweissbasizität de 
Blutes (bzw. der Blutkörperchen) hängt nicht von einer Abnahme des Kiweissgehaltes des 
Blutes ab, sondern hauptsächlich von den quantitativen Veränderungen in den Eiweiss 
molekülen, welche dadurch weniger ,siurebindend“ werden. Wenn man eine richtige Vor 
stellung von den Schicksalen der Basizität des Blutes in krankhaften Zuständen gewinnea 
will, muss man unbedingt die Basizität der einselnen Bestandteile des Blutes und zamest- 
lich der roten Blutkörperchen bestimmen. Denn die Veränderungen in der Basizität betreffen 
hauptsächlich diese, und die Basirität des Blutes im jedem einzeimen Falle ist die Funktion 
des Eiweisses der roten Blutkörperchen. Die Bestimmung der Basizitäi des Blutes end 
seiner einzelnen Bestandteile bei den Infektionskrankheiten und Nephritiden bat in klisi- 
schem Sinne keinen praktischen Wert. v. Boltenstern (Berlin). 


772) Ssegalkiu, Über Alkaleszenz des Blutes bei Krebskranken. Praktitscheekr 
Wratsch. No. 14—15. 1906. 

Es wurden 30 Krebskranke und ein Sarkomatöser auf Blutalkaleszenz, nach der 
Methode von Engel, untersucht. Ebenso wie die früheren Autoren konstatierte S. eine 
Herabsetzung der Blutalkaleszenz, die er im Zusammenhang mit der Verringerung der Zahl 
der roten Blutkörperchen stellt. Die Blutkörperchenzählung wurde nur in fünf Fällen aus- 
geführt. A. Braunstein (Moskau). 


773) &. Bassigalupo, Ricerche su taluni caratteri fisico-chimici del sangue di 
animali spancreati (Untersuchungen über einige physikaliech-chemische Eigenschaften 
des Blutes bei Tieren nach Kxstirpation des Pankreas). (Ospedale della Pace, Neapel.) 
Gazz. internaz. di medicina No. 2. 

Verf. hat in dem Laboratorium für Chemie und Mikroskopie des ,Ospedale della 
Pace“ zu Neapel Untersuchungen über einige physikalisch-chemische Eigenschaften des 
Blutes bei Tieren nach Pankreasexstirpation angestellt, und dabei den Widerstand der 
Erythrozyten, die Alkalinität des Plasmas, die Dichte des Blutes und den osmotischen 
Druck nach Entfernung des Organs beobachtet. Solche Beobachtungen schienen dem Vert.. 
von einem experimentellen Standpunkt aus betrachtet, ein gewisses Interesse zu bieten; 
erstens wegen der Wirkung, weiche durch die doppelte Sekretion des Pankreas auf die 
Organsäfte ausgeübt wird, ferner weil sie vielleicht eine eventuelle Stütze bei der noch 
sehr unsicheren Diagnose der Pankreasstörungen liefern dürften. 

Verf. gelangte dabei zu den folgenden Ergebnissen: 

1. Der Widerstand der Erythrozyten erwies sich bei den Versuchahunden stets nach 
Pankreasexstirpation als vermindert, da die Zahlen stets in der Richtung gegen die kon- 
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sentrierteren Salzlösungen hin verschoben waren. Dieser Umstand zeugt von einer grüsseren 
hola abee eit der Blutkieperchen und von einer grösseren Fähigkeit derselben, das Himo- 
ugeben 

2. Die Zahlen der Alkalinität seigten bei den Versuchstieren, im Vergleiche mit 
den bei denselben Tieren im normalen tande, nämlich vor Entfernung des Pankreas 
beobachteten Zahlen, eine beständige, wenn auch nicht immer gleiche Abnahme; bei dem 
ersten und zweiten Versuchstiere traten, ohne gleichzeitige Intoxikation durch Säuren, 
einige nicht sehr erhebliche Veränderungen auf (1. Periode der Untersuchungen bei dem 
ersten Hunde nach der Pankreasexstirpation, und bei dem zweiten Hunde); bedeutende 
Veränderungen in der Alkalinität, denen gleichzeitige Säureintoxikation entsprach, wurden 
bei dem ersten und dritten Versuchstiere nachgewiesen (2. Periode der Untersuchungen 
Ha = ersten Hunde nach Entfernung des Pankreas und Untersuchangen an dem dritten 

unde) 

8. Die Blutdichte hingegen nahm beständig und in dem Masse su, wie die 
Quantität der organischen, nicht eliminierten oder umgewandelten Schlacken wegen un- 
genügender Funktion anderer Organe, namentlich der Nieren, sunahm. 

4. Ebenso beständig war die Steigerung des osmotischen Druckes, bezeichnet durch 
das beständige Steigen der Zahlen des kryoskopischen d im Verhältnis zum Sinken des 
Gefriermesspunktes, wodurch eine grössere Konzentration des Blutes bei Tieren, deren 
Pankreas entfernt wurde, im Vergleich mit dem Blute derselben Tiere vor der Operation, 
unter normalen physiologischen Zustäuden, nachgewiesen wird. 

A. Ascoli (Mailand), (Autorreferat). 


774) Babel Hirsch, Über das Vorkommen von Mischkörnern im Blut und im 
Urin. Zeitschr. f. Path. u. Ther. IIL Heft 2. 1906.  Pappenheim (Berlin) 


775) R. Lépine ct Boulud, Sur la nature du sucre virtuel du sang. Comptes 
rendus hebdomadaires des séances de l’Académie des sciences, No. 19 (8. octobre 1906), 
pages 500-801. 

Le glucose est dissimulé dans des combinaisons de diverses sortes. 

Sabrazès (Bordeaux). 


716) Lépine et Benled, Sur la giycosurie sans hyperglycémie. Comptes rendus 
hebdomadaires des séances de l’Académie des sciences, No. 24, (10. décembre 1906), 
pages 949—959. Sabrazds (Bordeaux). 


777) Lépine et Bealad, Sur l’acide side glycuro ne du oan Deuxiéme partie 
Journal de ‚Physiologie et de Pathologie sents VI No. 4. 16 juillet 1906, 
pages OOL— 

Dans la première partie de ce mémoire (Ibidem, septembre 1905, p. 775), MM 
R. Lépine et Boulud ont établi que, chez le chien sain et neuf, le sang veineux renferme 
une proportion d'acide glycuronique B moindre que celle du sang artériel. Il faut en con- 
clure que, dans les capillaires, cet acide est détruit en plus grande quantité, relativement 
aux autres matières sucrées. 

La quantité d'acide glycuronique qui se trouve dans le sang laissé 1 heure à 39°, 
dépend de deux processus, l'un de destruction, l’autre de formation. Bien qu’ antagonistes, 
ils ne sont, em réalité que deux étapes d'un seul processus, le processus glycolytique: la 
première de ces étapes consiste dans la formation de l'acide glycuronique aux dépens du 
glucose, | la seconde, dans la destruction de l'acide. Dans le sang d'un chien sain et neuf 

quantité d'acide glycuronique formée dépasse celle qui a 6té détruite. Dans le 
d’un chien soumis à diverses agressions expérimentales (élévation de la température du 
sang, par exemple) l'acide giycuronique est absolument augmenté; par contre un état 
asphyxique (par pincement des narines) diminue l'acide glycuronique, infusion intre- 
veineuse de macération de pancréas amène la disparition . de cet acide et peut entraîner 
une glycolyse totale. Sabrazès (Bordeaux), 


778) E. Lehmann und R. Stern, Über Glykämie und Glycosurie. Biochem. Zeit- 
schrift L 1906. S. 229. Pappenheim (Berlin). 


779) Offergeld, Über das Vorkommen von Kohlehydraten im Fruchtwasser bei 
"Diabetes der Mutter. Zeitschr. f. Geburtshilfe u. Gynäcol. VIII, H. 2. 1906. 
Bei der beträchtlichen mfitterlichen Glykämie trat Dextrose in das Fruchtwagser 
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und die Milch über. Es bestand Hydromanie. Die Frucht war abgestorben, als Koma der 
Mutter eintrat, und diese so durch Ablassen des Fruchtwassers und sofortige Entbindung 
(im 7. Monat) gerettet wurde. Pappenheim (Berlin) 


780) J. Thiroloix et G. Rosenthal, Hypertoxicité du sérum et hypotoxicité 
des urines dans un cas de coma diabétique, Société de Biologie, 8 décembre 
1906, T. LXI, No. 36, p. 588. | J. Jolly (Paris). 


781) P. Mayer(Karisbed), Ober Lezithinzucker und Jekorin, sowie über das 
hysikalisch-chemische Verhalten des Zuckers im Blut. (Biochem. Zischr. L 

t1u.2,8. 81. 

Von einigen Forschern ist die Ansicht entwickelt worden, dass der Zucker nicht 
frei, sondern grösstenteils an Lesithin gebunden, als Pekorin im Blute kreist. Diese Be- 
hauptung stützt sich lediglich auf quantitative Bestimmungen der in den Atherextrakt des 
Blutes übergehenden reduzierenden Substanz. Verf. leugnet nun die Identität von Pekoria 
und Lesithinzucker. Die Forscher, die sich mit dem Verhalten des Zuckurs im Blute in 
neuerer Zeit beschäftigen, sind indes zu dem Resultat gekommen, dass der Zucker sich in 
i Zustande im Blute befindet; denn bei der Dialyse diffundiert der Zucker aus 
dem Biute bis sum Gleichgewicht zwischen Innen- und Aussenflüssigkeit. Verfasser tritt 
dieser Ansicht entgegen und hält es für möglich, dass im Biute ein suckerabspaltendes 
Ferment vorhanden ist, welches — während des Dialysirprozesses dauernd wirksam — ver- 
ursacht, dass der Zucker durch Diffusion aus dem Blute verschwindet, trotzdem er ur- 
sprünglich gebunden war. Erst wenn der Nachweis geführt wird, dass ein solches Ferment 
im Blute nicht existiert, kann man der Ansicht beistimmen, die oben ausgesprochen ist. 
Da für die Annahme einer Bindung des Zuckers in erster Linie die Bind an Lezithin, 
also das Pekorin, in Betracht kommt, sucht Verfasser vor allem festz en, ob durch 
Einwirkung von Blut das Pekorin seinen Zucker abepaltet. Die Versuche wurden derart 
ausgeführt, dass eine bestimmte Menge Blut dem in physiologischer Kochsalzlösung ge- 
lösten Pekorin oder dem Pekorin in Substans zugesetzt, and die Lösungen 24 Stunden bei 
einer Temperatur von 35° belassen wurden. Es ergab sich, dass durch Einwirkung von 
Blut kein Zucker aus dem Pekorin abgespalten wird. Es muss also die Existenz eines aus 
dem Pekorin zuckerabspaltenden Fermentes im Blute in Abrede gestellt werden. Mithin 
sprechen die Versuche gegen die Annahme, dass der Zucker in gebundenem Zustande, als 
Pekorin, vorhanden ist. Peter Bergell (Berlin). 


782) Julius Donath, Die angebliche ursächliche Bedeutung der Fleischmilch- 
säure bei Eklampsie der Schwangeren. Berl. klin. Woch. 1907, No. 10. 

Über zwei Punkte suchte Donath Aufklärung zu erhalten: 1. kommt die Milch- 
säure in der Zerebrospinalfitissigkeit von Epileptikern vor und 2. ist die direkt in die 
Blutbahn massenhaft eingeführte Milchsäure überhaupt imstande, konvulsivische Wirkungen 
hervorzurufen? Verf. hat die Zerebrospinalflissigkeit von Epileptikern untersucht und 
niemals eine Spur von Milchsäure gefunden, die Ufelmannsche Reaktion blieb stets 


negativ. Die Säure, welche das Sauerwerden der Zebrebrospinalflüssigkeit nach dem Tode 


verursacht, ist dieoptisch inaktive Gärungsmilchsäure. Selbst wenn das Blut mit enormen 
Mengen von Milchsäure tiberschwemmt wurde, zeigte es ausser etwas Schläfrigkeit keine 
irgendwie auffälligen Erscheinungen, zumal keine Spur von Kriimpfen. Die Milchsäure 
wird eben rasch zu Kohlensäure und Wasser im Blute verbrannt. Durch die heftige 
Muskelaktion sei es bei der Eklampsie, sei es bei der Epilepsie oder sonstigen Krämpfen, 
wird in den Muskeln Fleischmilchsäure gebildet, welche in das Blut übertretend, zum fiber- 
wiegenden Teil rasch vollkommen oxydiert wird und von der nur ein kleiner Teil unver- 
ändert in den Harn iibertritt. Jedenfalls vermag die harnlose Milchsäure keine Krämpfe- 
erscheinungen hervorzurufen, hat also bei der Eklampsie der Schwangern keine pathogene 
Bedeutung, sondern ist eine sekundäre Erscheinung, das Produkt der Muskelkrimpfe. 
v. Boltenstern (Berlin). 


783) J. Donéth, Über die bei der Auslösung des epileptischen Anfalles wir- 
ke aden Stoffe. Vortrag gehalten im Königl. ungar. Ärzteverein Budapest 1907. 
5. Januar. 

Der Vortragende hat sich in einer früheren Arbeit mit der Rolle des Cholins bei der 
Epilepsie beschäftigt. Seine jetrigen Untersuchungen beschäftigen sich mit der Frage, 
welche Stoffe durch Reizung der Hirnrinde den Krampfanfall auslösen. Die durch Haig 
Krainsky beschuldigte Harnsäure kann man nicht hierher zählen. Der Vortragende hat 
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nämlich Harnsäure in Fosm des neutralen Natriumsalzes in die Blutbalm von Tieren ei» 

eführt und dennoch keinerlei Symptome beobachtet, und dies trotsdem die eingeftihrten 

engen das 4—36 fache der Menge ausmachten, die bei den Krankheiten Gicht, Leukfimie 
gefunden wird. Was das von Krainsky in diese Frage hineingesogene karbaminsauere 
Ammoniak anbelangt, spielt die Karbaminsäure sicher keine Rolle, da man ja im Urethan, 
dem Athylester derselben, als beruhigendes und einschläferndes Mittel kennt. Anders steht 
die Sache in bezug auf das Ammoniak. Dieses erzeugt, wie aus den Versuchen des Vor- 
tragenden hervorgeht, in Form von Salmiak oder kohlensaurem Ammonisk in die Venen 
des Tieres eingespritst (0,15 bezw. 0,27 g Salz pro Kilogramm), heftige Krämpfe. Von 
den organischen Ammoniakbasen bildet das Teimethylamin einen Übergang zwischen dem 
Cholin und dem Ammoniak. Die krampfergeugende Wirkung des Trimethylamins ist be- 
kanat, ebenso die des hier in Betracht kommenden Kreatinins. Die zuerst vom Vortragenden 
festgestellte krampferzeugende Wirk des Cholins wurde von den englischen Forschern 
Buzzard und Allen bestätigt. Der ende hat ein Zersetzungsprodukt der Ham- 
säure, das Guanidin, ebenfalls nach dieser ichtung hin untersucht und gefunden, dass 
dasselbe ebenfalls krampferzeugend wirkt. Die Kaliumsalze, welche bei sinkendem Blut- 
drucke bloss Erstickungs-Krüämpfe verursachen, kommen bei den epileptischen Krämpfen 
nicht in Betracht, weil hier der Blutdrack sehr stark gestei ist. Von den Säuren hat 
der Vortragende auch die Milchsäure untersucht, von welc Prof. Zweifel und seine 
Mitarbeiter, die diese Säure im Blate eklamptischer Schwangerer, sowie im Harne und in 
der Zerebrospinalflüssigkeit derselben gefunden, behauptet hatten, dass sie die Eklampsie 
erzeuge. 

Der Vortragende hat nachgewiesen, dass, wenn das Blut der Versuchstiere auch mit 
wullchsaurem Natrium überschwemmt wird, so dass pro Kilogramm 10—15 g eingeführt 
wird, zwar cine gewisse Schläfrigkeit beobachtet werden kann, jedoch keine Spur von 
Krämpfen. Die Tiere fühlen sich wohl. Der Fleisch-Milchsäure kommt also bloss eine se- 
kundäre Bedeutung zu, insofern sie ein Stoffwechselprodukt der heftigen Muskelarbeit ist, 
sic ist jedoch nicht die Ursache der Eklampsie der Schwangeren. Der Vortragende konnte 
sie in der Zerebrospinalflüssigkeit der Epileptiker nicht nachweisen, auch wenn mehr als 
100 cm? auf einmal in Untersuchung genommen wurden. 

Ein englischer Forscher, Turner, hat die im Gehirne der Epileptiker gefundenen 
Blutplättchen, die Gerinnsel in den Blutgefässen und die kleinen Biutuugen in der Binde 
als die mechanische Ursache des Krampfanfalles betrachtet. Der Vortragende sah in den- 
selben bloss die Folgen des während des Anfalles stark gesteigerten Blutdruckes, welcher 
zu den bei der Epilepsie schon bekannten Gefässzerreissungen führt. Als Ursache der 
epileptischen Krampfanfälle sind daher basische Stoffwechselprodukte (Ammoniak und dessen 
organische Zersetzungsprodukte) zu betrachten. Körmödczi (Budapest). 


784) Henri Claude et FP. Blanehetiére, Recherches sur la présence de la choline 
dans le sang. Journal de Physiologie et de Pathologie générale. Tome neuviéme, 
No. 1, 15. Janvier 1907, pages 87—101. 


Le corps extrait du sang dans l'épilepsie et dans diverses maladies nerveuses 
Mott ct Halliburton, par Donath, etc. serait bien du chloroplatinate de choline. is 
la choline ne préexisterait pas dans ces liquides; elle proviendrait de la décomposition de 
la lécithine par les réactifs. Sabrazés (Bordeaux). 

A propos de la réaction iodo-iodurée, les auteurs ne citent pas le travail de De- 
nigés et Sabrazés communiqué en 1905 an ler congrés belge de Neurologie ct dont 
voici un extrait: 

En ce qui concerne la teneur en choline du liquide céphalo-rachidien, si on emploie 
‘des méthodes mettant à l'abri des confusions que crée la présence des phosphates, on con- 
state, à l'encontre de Donath, que la présence de choline est des plus rares; avec M. De- 
nigés, nous avons dans une vingtaine de cas d’affections du système nerveux, parmi les- 
quels figurent des encéphalomalacies étendues, des tabes, des cas de zona, d’encéphalo- 
pathie saturnine, de rage, des méningites, des scléroses en plaques, des hémorragies céré- 
brales, etc., cherché en vain la choline; nous n’avons décelé sa présence et encore à l'état 
de traces que chez un épileptique ponctionné au moment de l'accès; le liquide céphalo- 
rachidien de cet homme ne montrait pas de choline em dehors des attaques convulsives. 

not quelle est la technique recommandée par M. G. Denigès pour la recherche de 
la choline: 

„Un certain volume de liquide de ponction est faiblement acidulé d'acide acétique, 
porté pendant quelques instants à l'ébullition et filtré sur un tout petit filtre. Le fittrat 
est évaporé au bain-marie au dixième environ de son volume. Apres refroidissement com- 
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plet, une goutte du liquide résiduel est mise sur une lame de verre. Sur cette goutte, oa 
dépose avec précaution une goutte av moins aussi forte du réactif suivant, un peu différent, 
dans sa formule, de celui de Florence: | 

lode . + + + + . 6 grammes 

Todure de potassium . os. 8 

Eau . 150 em. cubes 

„On laisse la diffusion des deux liquides se poursuivre pendant cnviron une misute. 

Au bout de ce temps, on couvre d’une lamelle et on examine au microscope (400 à 600 da- 
mètres): un observera, dans le cas de la présence de choline, des cristaux de teinte et 
d'aspect ausez seublables à ceux de l’hémine. 

„Bi le résultat est négatif, on peut pousser la recherche plus loin encore en ad- 
ditionnant le liquide résiduel de dix fois son volume d'alcool, portant à l'ébullition, filtram 
et évaporant le filtrat au Lain-marie à quelques gouttes seulement, sur lesquelles om pratique 
la réaction microchimique, plus haut indiquée. 

„Cette réaction n'amène pas les causes d’crreurs de la réaction chlorapletinique et elle 
est infiniment plus sensible et plus spécifique que cette derniére pour la choline. Becreses} 

abrasès 


785) F. Tangl und St. Welser, Über den Glyseringehat des Blutes nach Unter- 
Het TT mit dem Zeiselschen Jodidverfahren. Pflügers Archiv. Bd CXY. 
eit 
Die verschiedenen Glyserinester, die dem tierischen Körper zugeführt : werden, zer- 
fallen im Laufe jener chemischen Veränderungen, die zur Verwertung ihrer chemischen 
Energie führen, in ihre einfachen Komponenten; es war daher wahrscheinlich, dass is 
gewissen Stadien dieser Zerfalles, und zwar wohl in den ersten, freies Glyserin entsteht, 
wie das wenigstens für die hydrolytische Spaltung der Fette erwiesen ist. Verf. haben 
nun mit Hilfe des Zeiselschen Jodidverfahrens, das sich als eine für jene Zweeke höchst 
brauchbare und zuverlässige Methode erwiesen hat, tatsächlich im Blute freies Glyzeris 
nachweisen können. 
Die Menge des freien Glyzerins, das ausschliesslich im Plasma enthalten zu sein 
scheint, beträgt im Pferdeblut durchschnittlich 0,0076 Pros., im Rinderblut 0,0070 Proz. 
C. Schwars (Wien). 


786) Julius Kramich, Zur Methode der Bestimmung von Fettsäure im Blute. 
u.-Diss. Giessen. Juni 1906. Pappenheim (Berlin). 


767) H. Kallenbach, Der Fettgehalt des Blutserums. Veterinärmed. Diss. Giessen. 
Juli 1906. Pappenheim (Berlin) 


88) Byrom Bro Bromull; Lipaemia associated with Diabetes Mellitus. Clinical 
tu 


A 28 ae > a boy aged 17. Blood showed 15,400 leucocytes the 
exces number being polymorphs. Goodall (Bdi burgh). 


789) J. P. Wilson and ©. T. Williams, The occurrence and Constitution of 
ipoid Material in Diabetic Blood. Liverpool Medico Chirurg. Journ. Juny 1907. 
Lipaemia is not #0 rare or 80 grave on occurrence as has been considered. 
It is due to abnormal metabolism of fat as the character of the ester in the blood 
and its presence concurrently with acetone and di-acetic acid in the urine would show. 
is explains the danger of withdrawal of carbohydrate food as the patient thes 
bas to draw on his tissue-fat and so accentuates abnormal metabolism. 
Goodall (Edinburgh). 


790) ) G. Klemperer, Chemische Bluibefunde bei Diabetes Mellitus. Verein f. innere 
Medizin. 3. Dez. 1906. 

Die Aderlasslipämie bei Coma diabetica ist Lekannt, aber in ihrer Ursache und Be 
deutung ritselhaft. Jedenfalls beruht sie nicht auf Schwäche der Pettregiditären, sondern 
auf Menge hpolytischen Ferinents. 

erf. fand gemeinschaftlich mit dem jüngeren Bruder, dass das Blut schwerer Dis- 
betiker van 7—8 fache Atherontwicklung eines (tesunden erhalten lässt, wenn die Hälfte 
Fett, der Rest Cholestearin und l.ezithin sind, In den leichten Fällen, die aus Fleisch und 
Eiweiss keinen Zucker bilden, fehlte diese Vermehrung der Lipoide. 
Pappenheim (Berlin). 
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791) 6. Klemperer und IH Umber, Zar Kenntnis der diabetischen Lipämie. (Aus 
dem städt. Krankenhause Moabit bei Berlin.) Zeitschr. für klin. Med. Bd. LXI. Heft 1/2. 
Untersucht wurde das Blut von sieben Diabetikern. Davon zeigten sechs Azetessig- 
säurereaktion im Urin. Der klinische Verlauf bei ihnen zeigte schwere Formen.. Nur einer 
gehörte der leichten Form an. Ausserdem wurde das Blut eines durch Pankreasexstirpation 
diabetisch gemachten Hundes analysiert. Zur Kontrolle wurde das Blut. von fünf nicht 
diabetischen Kranken untersucht. Ob es sich um Lipämie handelte oder nicht, liess sich 
bisher stets durch den blossen Anblick des Serums und durch die Xtherausschtittelung einer 
kleinen Menge festsvellen. Lipämisches Serum ist undurchsichtig und wird dureh Ather- 
behandlung ganz klar. Lipämie wurde in zwei Fallen von Coma diabeticum gefunden, in 
zwei anderen vermisst, Drei schwere Diabetiker r seigten Lip&mie und verfielen in Koma, 
keine Lipämie bestand in einem Fall von leich bevikern und dem entpankreasten 
Hund, sowie bei fünf nichtdiabetischen Kranken. 

Aus den Untersuchungen ergibt sich, dass bei diabetischer Lypämie der Gehalt des 
Biutserums an ätherißslicher Substanz mehr als 1 Proz. beträgt. Die Lipämie ist für 
schwere Diabetes und diabetisches Koma nicht charakteristisch, sie fehlte in zwei Füllen 
von diabetischem Koma. Wo diabetische Lipämie vorhanden ist, beruht sie zum Teil auf 
wesentlicher Vermehrung des Cholesterin und Lesithin und nur etwa zur Hälfte auf wirk- 
licher Fettvermehrung. Zweimal überschritten die ntlichen Fettwerte mit 0,4 bzw. 
0,6 Proz. nicht die Norm, während die Cholesteri en das 3—4 fache des Normalen 
erreichten. Cholesterin- und Lczithingehalt waren in einem Fall von Koma um das zehn- 
baw. fiinffache gesteigert. 

Die Feststellung des Cholesterin- und Lesithingehalts (0,3 bzw. 0,8) in der ver- 
fetteten Niere eines im lipämischen Koma verstorbenen Diabetikers spricht dafür, dass die 
7 cttametamorphoee nicht immer auf Einwanderung sellfremden Fettes berubt, sondern dans 

Grundcherakter in intravitalen Veränderungen der chemisch-physikalischen 
besteht. v. Boltenstern Be, 


792) 8. M 1 Eypkin, Über pseudochylöse Ergüsse. Wien. klin Wochenschr. 1906. No. 34. 

n in der Literatur und den Ergebnissen der Untersuchungen Zypkins 
ergibt sch kein r Aufschluss, wodurch die Farbe der pseudochylösen Ergüsse bedingt 
ist. Entweder wird sie hervorgerufen durch einen chemischen Körper, welcher in nicht 
milchartigen Ergüssen fehlt und bisher noch nicht aufgefunden ist, oder die qualitative. 
chemische Zusammensetzung der pseeudochylösen Ergfisse unterscheidet sich in nichts von 
Ger der nichtmilchartigen Frgüsse. Es läuft alles nur auf die Veränderung in den Léalich- 
keitsverhältnissen nd eines Bestandteiles, vielleicht eines der rein chemischen Stoffe: 
Lezithin, Globulin, N okleraibamin und Mukoidstoffen hinaus. Zugunsten der zweiten An- 
mahme sprechen mehrere Umstände. In den von Zypkin beschriebenen Fallen war deut- 
lich zu sehen, wie im Verlaufe der Krankheit die Intensität der. milchigen Opalessens der 
Asvitesfüssigkeit immer mehr abnahm und gleichzeitig ihr quantitativer Kiweissgehalt 
immer mehr zunahm. 

Dieser letste übt anf die Löelichkeitsverhältnisse des chemischen Körpers, welcher 
die Farbe der pseudochylösen Ergüsse bedingt, einen einschneidenden Einfluss aus. Damit 
in Einklang steht die besonders von Achard betonte Tatsache, dass bei Nephritis, sowie 
bei kachektischen Zuständen das Blut so sehr an Eiweiss verarmen kann, dass das Blut- 
serum eine milchige Farbe annimmt. Wenn das der Fall ist, 80 liegt der Schluss sehr 
nahe, dass es diese Opaleszens verlieren wird, so bald der Eiweissgehalt ansteigt. Dieser 
Gedanke kann auch auf die Ergtisse in vollem Umfange angewendet werden. Ver- 
armt dss Biut an Eiweissstoffen, so verschlechtert sich unter anderem auch der Ernährungs- 
zustand der Blutgefässe, und ihre Wandungen werden für Eiweiss durchgängiger. Sind 

eichzeitig in den seröscn Höhlen Ergüsse vorhanden, so nimmt ihr Eiweissgehalt auf 

osten des Blutes zu. Zwischen Blut und Er stellt sich eine gewisse umgekehrte 
Proportionalität ein: je mehr das Blut an Eiweissstoffen verarmt, desto mehr nimmt deren 
Gehalt im Erguss zu, je schärfer die Opaleszens vom Blutserum ausgeprägt ist, desto 
weriger deutlich tritt sie im Ergusse hervor. v. Boltenstern (Berlin). 


798) Julius Joachim, Über pseudochylöse Ergtsse. Erwiderung auf den Artikel 
Privatdczenten Dr. S. 4 Zypkin in Nr. 34 dieser Wochenschrift. Wiener klin. 
Woch 1906. Nr. 39. 
Joachim hält seinen in einer „milchigen Aazitesflüssigkeit“ (Münch. med. Woch. 
1908, Nr. 44) gewornenen, im Gegensatz zu Zypkin übrigens auch quantitativ erhobenen 
Befund in seinem vollen Umfange aufrecht. v. Boltenstern (Berlin), 
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794) M. Halperm und Auastasy Landau, Über den Azetongehalt des Blutes und 
der Organe. Ztachr. f. exper. Pathol. u. Ther. IIL 2. 1906. | 
Pappenheim (Berlin). 


795) Souques et Aynaud, Passage de l’acétone dans le liquide céphalo-rachi- 
dien au cours du coma diabétique chez l’homme et à l’état normal ches 
les animaux. Société médicale des hôpitaux de Paris, séance du 25 janvier 1907. 


Un malade atteint de diabète bronzé ayant depuis 3 semaines de l'acétone dans les 
urines, tombé dans le coma depuis 2 jours subit la rachicentèse. Le liquide céphalo-rachi- 
dien eontenait de l’acétone. 

L'injection sous-cutanée ou intra-veneuse d’acétone pure ou en solution à divers 
animaux — chien, lapin, cobaye — est suivie du passage d’acétone dans le liquide céphalo- 
rachidien ainsi que dans les diverses humeurs, salive, bile, humeur aqueuse. — Ainai, quel 
que soit le rôle de l'acétone dans la pathogénie du coma diabétique il est certain, qu'elle 
se retrouve dans le liquide céphalo-rachidien, de même que l’aloool et le chloroforme, lorsqu'on 
en introduit ou lorsqu'il s’en forme dans l'organisme. Sabrazés (Bordeaux). 


706) W. J. Ferd, On the presence of alcohol in normal blood and tissues and 
its relation to calorifaction. Journ. of Physiology XXXIV. Oct. 1906 


Goodall (Rainburgh). 


797) Maurice Nieloux, Simplification de la méthode de dosage de l'alcool 
dans le sang et dans les tissus. Société de Biologie, 16. Juin 1906 J. 
No. 22. p. 1034. J. Jolly (Paris.) 


798) M. Nieloux, Estimation of the quantity of chloroform in blood and tissues 
it. med. Jours Dec. 22nd 1906. 


The chloroform is distilled in such a way that it is all dissolved in aleohol. 

The separated, chloroform is treated with alcoholic potach so that all its chlorine 
isecombined to form potassium chloride, which is subsequently estimated by a standard 
solution of silver nitrate. ' 

In dogs absolute anaesthesia is produced by 40 to 50 mg. per 100 CC. of blood. 
Death is caused by from 60 to 70 mg. Half the chloroform is eliminated in five minutes. 
After this elimination is slower and is complete in about 7 hours. Of the tissues at death 
the brain and bulb contain most chloroform. The red corpuscles hold 7 to 8 times more 
chloroform than the plasma. Chloroform readily passes from mother to foetus and from 
blood to the milk. Goodall (Edinburgh). 


799) Maurice Nicleux, Sur l'ancsthésie par l’éther. Dosage de l’éther dans le 
sang (artériel et veineux) au seuil de l’anesthesie, pendant l’anesthésie, 
au moment de la mort. Société de Biologie, 29 Décembre 1906, T. LXI, No. 39, 
D. . 


Des expériences de l'auteur, on peut conclure que le scuil de l’ancsthésie est atteint 
lorsque le sang (artériel) renferme 105 à 110 mgr. d’éther pour 100 cc., l’anesthésie dé- 
clarée avec des oscillant autour de 130 à 140 mgr., quelquefois davantage; la mort est 
obtenue avee des doses voisines de 160 à 170 mgr. 

Ces nombres sont bicn supérieurs (un peu plus du double) à ceux qui représentent 
les quantités de chloroforme dans les mêmes conditions; les nombres qui représentent les 
doses anesthésiques et mortelles sont à pew près dans le même rapport que pour le chloroforme. 

Les différences entre les quantités d’éther dans le sang artériel et veineux au même 
instant sont petites et en faveur du sang artériel. J. Jolly (Paris). 


800) Maurice Nieloux, Sur l’Anésthésie par l’éther. Elimination de l’éther 
contenu dans le sang après l’anesthésie, pendant la période de retour. 
Société de Biologie, 12 janvier 1907. T. LXH, No. 1, p. 8. 


L'éther s’éliminc très rapidement des le début de Ia cessation de l’anesthésie; eu cing 
minutes, la quantité dans le sang (artériel) baisse environ de moitié, puis la disparition de 
l'éther se fait progressivement; après deux heures on n'en trouve plus qu’une trace; après 
quatre heures, il a complètement disparu. J. Jolly (Paris). 
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801) Maurice Nieleux, Sur le dosage de petites quantités de ehloroforme. — 

éthode de dosage de potites quantités de chloroforme dans le sang ou 
dans un liquide squoux quelconque. Société de Biologie, 13 Janvier 1907, 
T. LX, No. 2, p. 88 et p. 98. | 

id. — Sur l’anesthésie chloroformique: dosage du chloroforme dans le 
sang avant et pendant l’anesthésie déclarée; quantité dans le sang au 
moment de la mort, — Sur l’anesthésie chloroformique: dosage du chloro- 
forme dans le ung après l’anesthésie pendant la période de retour. So- 
ciété de Biologie, 80 Janvier 1906, T. LX, Nr. 3, p. 144 et p. 147. 

id, — Toneur respective en chloroforme des globules et du plasma san- 
gue pendant l’anesthésie. Société de Biologie, 3 Février 1906, T. XV, No. 5, 
p. 248. . 

id. — Passage du chloroforme de la mère au foetus. Société de Biologie, 
84 Février 1906, T. LX, No.8, p. 378. J. Jolly (Paris). 


802) Maurice Nieleux, Teneur respective en éther des globules et du plasms 
sanguins pendant l’anesthésie. Société de Biologie, 26 Janvier 1907. 

L'auteur à déjà montré que les globules fixent, en quantité absolue, sept à huit fois plus 
de chloroforme que le plasma. 

Des présentes recherches sur l’éther, on peut conclure que si l’on considère les quantités 
absoïues, l’Ether se répartit à peu près d’une façon uniforme entre les globules et le plasma, 
avec un léger avantage en faveur des globules. Toutefois, si l’on considère les quantités 
relatives, c'est-à-dire celles qui sont fixées par le même volume, soit par exemple 100 em.c., 
il y a, cette fois, un réel écart en faveur du plasma. C'est là comme on le voit, un 
nouveau caractére différentiel très net, entre l’anesthésie Péther et l’anesthösie le 
chloroforme: l'éther n'a pas, à l’encontre du chloroforme, d’affinité élective pour le ule 
sanguin. J. Jolly (Paris) 


805) Maurice Nicloux, Sur les moyens de caractériser l’éther dans le sang et 
er tissus lors de l’anesthésie par cette substance. L’&ther se transforme- 
til en alcool dans l'organisme? Société de biologic, 2 février 1907. J. LXIL 

o. 4. p. 186. | 

1°) La substance oxydée par le bichromate contenue dans le sang et les tissus d’un 
animal soumis à l'influence de l’öther, est de l’&ther seul. 

2°) L'éther ne se transforme pas en aloool éthylique dans l'organisme. 

J. Jolly (Paris.) 
804) J. Tisset, Détermination des proportions de chloroforme que l’on constate 
dans le cerveau et dans le sang, dans le mort par le chloroforme. i 
de Biologie, 27 Janvier 1906, T. LX, No. 4, p. 195, 198, 200 et 208. . 

Proportions de chloroforme que peut contenir le sang au début de l’anesthésie chloro- 
formique. — Les proportions de chloroforme que contient le sang artériel pendaat l’état 
d’anesthésie n’ont pas de rapport direct avec les effets qu'elles produisent. — Relations 
entre les quantités maxima de chloroforme que peut absorber le sang dans l'organisme ou 
in vitro et entre les quantités respectives de chloroforme que peuvent fixer les tissus. 


J. Jolly (Paris). 
805) J. Mansion et J. Tissot, Procédé d'extraction du chloroforme du sang et 
des tissus. — Proportions de ehloroforme que peuvent contenir le sang 
et les centres nerveux au début de l’anesthésie. Société de Biologie, 8 Février 
1906, T. LX, No. 5, p. 238 et 241. J. Jolly (Paris). 


806) A. Pugliese, La sécrétion et la composition de la bile des animaux privés 
de la rate. (Réponse à M. N. C. Paulesco.) Journal de Physiologic et de Patho- 
logie générale 1901 No. 2. 

Après discussion des résultats de Paulesco, l’auteur maintient les conclusions en 
vertu desquelles les animaux peuvent sécréter une bile moins riche en pigments, lorsqu'ils 
sont privés de la rate. Les autres principes de la bile n’ont pas de rapport avec la sub- 
stance colorante du sang et en conséquence avec la fonction de la rate. 

Sabrazés (Bordeaux). 


807) A. Chauffard, Pathogénie de l’ictère congénital de l'adulte. La Semaine 
médicale No. 3, 10. Janvier 1907, pages 25—29. 

Les ictères visés par l’auteur sont congénitaux et souvent familiaux et répondent 

au type décrit par Minkowski (1900) charactérisé par un ictére chronique avec urobilinurie 
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815) E. Schiff, Beiträge zur Chemie des Blutes der Neugeborenen. Klinikai 
Jüzetek 1906. Aug.-Sept. (Ungarisch.) 

Es kamen insgesamt 50 Neugeborene zur Untersuchung. 

Der Trockenrückstand des Blutes wurde bei 36 Neugeborenen mit zusammen 
321 Einzeluntersuchungnn bestimmt, der Aschengehalt des Blutes bei 24 Neugeborenen 
mit zusammen 230 Einzelbestimmungen, der Kiweissgehalt des Blutes bei 25 Neugeborenen 
mit insgesamt 245 Einselbestimmungen. Bei 18 Neugeborenen wurde nur das i 
Gewicht des Blutes und des Serums, der Trockenrfickstand und Aschengehalt des Bilutes 
bestimmt, in weiteren 11 Füllen wurde ausserdem auch noch der Trockenrückstand des 
Serums, ferner der Eiweissgehalt des Blutes und des Serums festgesetzt. In 13 Fällen 
endlich wurde nur der Eiweissgehalt des Blutes, das spezifische Gewicht, der Trocken- 
rückstand und Eiweissgehalt des Serums bestimmt. 

Indem er die Resultate seiner Untersuchungen zusammenfasst, kommt er zu folgenden 
Schlusssätzen: 

1) Der Trockenrückstand-, Aschen- und Eiweissgehalt des Blutes der Neugeborenen 
zeigt individuell verschie .:ne absolute Werte. Die individuellen Schwankungen der Werte 
des Troekenrückstander bewegen sich in meinen Fällen während der erstem zehn Lebens 

durchschnittlich zwischen 21,4—27.7 Proz., diejenigen des Aschengehaltes zwischen 
0,79—1,34 Proz, und diejenigen des Kiwcissgehaltes zwischen 17,5—27,4 Proz. 

2) Sowohl der Trockenrückstand, als auch der Aschen- und Eiweissgehalt des Blutes 
zeigen am ersten Lebenstage die höchsten Werte. Der Trockenrückstandgehalt des Blutes 
beträgt am ersten Lebenstage im Mittel 26,5 Proz. der bis zum zehnten Lebenstage all 
mählich abnimmt (im Mittel bis 23,07 Proz.). Die te Abnahme erleidet der Trocken- 
rückstandgehalt des Blutes, ungefähr 1 Proz., nach dem ersten Lebenstage, in den späteren 
Tagen ist die Abnahme schon bedeutend geringer. | 

Der Aschengehalt des Blutes beträgt am ersten Lebenstage im Mittel 1,1 Proz.. nimmt 
bis zum dritten Tage ab (bis 0,97 Proz.), steigt dann bis sum siebenten Tage in die Höhe 
(bis 1,07 Proz.), um dann wieder abzunehmen (am zehnten Tage im Mittel auf 0,98 Proz.‘ 

Der Eiweissgehalt. des Blutes verhält sich je nach der Abnabelungszeit verschieden 
Bei sofort abgenabelten zeigt auch hier der erste Lebenstag die höchsten Werte (im Mittel 
28,68 Proz.), die bis zum zehnten Lebenstage allmählich abnehmen (bis auf 20,78 Proz., 
Bei spät Abgenabelten steigt der Anfungswert (im Mittel 23,73 Proz.) bis zum dritten 
Tage «imählich an (bis auf 25,24 Proz.) und nimmt erst nachher ab (am zehnten Lebenstag: 
22,73 Pıoz.). 

8) Bei Nacht ist der Trockenrückstandgehalt des Blutes grösser als während der Tages- 
periode; hingegen -eigt der Aschengehalt des Blutes ein gerade entgegengesetztes Verhalten. 

4) Weder der Trockenrtickstand noch der Aschengehalt des Blutes wird durch das 
Geschlecht der Neugeborenen beeinflusst, ganz entschieden aber der Eiweissgchalt des 
Blutes, insofern dasselbe in meinen Fällen bei Knaben durchsehnittlich 22,89 Proz. bei 
Mädchen 21,99 Proz. betrug. 

5) Der Umstand, ob der Neugeborene von einer Erst- oder Melhrgebärenden 
stammt, hat weder auf den Trockenrückstand, noch auf den Eiweissgehalt des Blutes 
einen Einfluss, Bezüglich des Aschengehaltes zeigten bei mir Kinder Erstgebärender etwas 
niedere Werte. 

6) Der Entwicklungsgrad der Neugeborenen hängt sowohl mit dem Trockenrückstand-. 
wie auch mit dem Aschen- und Eiweissgehalte des Blure: eng zusammen. Der Trocken- 
rückstand- und Aschengebalt des Blutes steht mit dem Entwickelungsgrad des Neugeborenen 
in geradem Verhältnisse, insofern beide bei den stärker entwickelten Neugeborenen höhere 
Werte zeigen; hingegen ist das Verhältniss zwischen dem kiweissgehalte des Blutes und 
dem Entwickelungsgrade des Neugeborenen ein umgekehrtes, indem hier die schwächer 
entwickelten Neugeborenen höhere Werte liefern. 

7) Die Abnabelung beeinflusst weder den Trockenrückstand- noch den Aschengehalt 
des Blutes, ganz entschieden aber den Eiweissgehalt desselben, wie dies sub © ge 
schildert wurde. 

8) Bei ikterischen Neugeborenen ist der Trockenrückstand- und Aschengehalt des 
Blutes durchschnittlich geringer als bei nicht ikterischen. Der Unterschied zeigt sich aber 
erst vom füntten Tage an, wo der Ikterus schon eingetreten war. 

9) Zwischen dem spezifischen Gewicht, dem Trockenrückstand- und Eiweissgehalte 
des Blutes besteht nach meinen eingehenden Untersuchungen kein inniger Zusammenhang, 
indem die diesbezüglichen Werte nur zwischen bedeutend weiten Grenzen, und da auch 
durch ınehrtache Ausnahmefälle unterbrochen, ein paralleles Verhalteu zeigen. 

10) Das spezifische Gewicht des Serums zeigt auch ausgesprochene individuelle 
Unterschiede (es schwankten bei mir die Werte zwischen 1.0201 und 1,0368), verhält sich 
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aber bei ein und demselben Neugeborenen im Nacheinander der ersten Lebenstage ziemlich 
konstant auf derselben Höhe. Es wird dasselbe durch das Geschlecht der Neugeborenen 
ganz entschieden beeinflusst indem, es in meinen Fällen bei Knaben durchschnittlich 1,0254, 
bei Mädchen 1,0290 betrug, bei letzteren also bedeutend höher war. 

11) Die Werte des Trockenrückstand-, Aschen- und Eiweissgehaltes des Serums 
zeigen bei den verschiedenen Neugeborenen ziemlich gleiche Höhe. Die Werte des Trocken- 
rückstandgehaltes bewegen sich im allgemeinen zwischen 7,5 und 8,6 Proz. (durchschnitt- 
lieh 8,18 Proz.), diejenigen des Aschengehaltes ergeben im Mittel 1 Proz. die des Eiweiss- 
gehaltes schwanken ziemlich konstant um 7 Proz. (durchschnittlich 7,3 Proz.). 

Kirmiczi (Ofen-Pest). 


816) E. Sehiff, Beiträge zur Chemie des Blutes der Neugeborenen. Zentralbl. 
f. Kinderheilk. Bd. LXIV. H. 3, S. 409 und H. 4, S. 540. 

Diese Mitteilung bildet eine Fortsetzung frliherer Arbeiten des Verf., die den Zweck 
haben, den Umwandlungsprozess beim Übergange aus dem intrauterinen in das extrauterine 
Leben im Blute des Neugeborenen zu studieren (Vergl. Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. LIV). 
Die zahlreichen Details über Methodik usw. miissen im Originale dieser fleissigen und aus- 
führlichen Arbeit eingesehen werden. Als wichtigste Besultate der Untersuchungen des 
Blutes in den ersten zehn Lebenstagen ergaben sich: 

Trockenrfickstand- (21,4—27,7 Proz.), Aschen- (0,79—1,34 Proz.) und KEiweissgehalt 
(17,5—274 Proz.) haben am ersten Lebenstage die höchsten Werte. Der Kiweissgehalt 
zeigt verschiedenes Verhalten je nach der Abnabelungszeit, indem bei sofort Abgenabelten 
eine allmähliche Abnahme vom ersten bis zehnten Lebenstage stattfindet, während bei spät 
Abgenabelten der Anfangswert bis zum dritten Tage ansteigt und nachher erst abnimmt. 
Bei Nacht ist der Trockenrückstaadgehalt grösser als bei Tage; entgegengesetstes Ver- 
halten zeigt der Aschengehalt. Bei Knaben ist der Eiweissgehalt des Blutes konstant 
grösser als bei Mädchen; Trockenrlickstand und Aschengehalt stehen in geradem, Kiweiss- 
gehalt in umgekehrtem Verhältnisse zum Entwicklungsgrade der Neugeborenen. . 

Beim Ikterus neonatorum ist der Trockenrtickstand- und Aschengehalt des Blutes 
durchschnittlich geringer. Zwischen spezifischem Gewicht und Trockenrückstand und Eiweiss- 
gehalt bestehen keine koastanten Beziehungen. Das spezifische Gewicht des Serums Neu- 
geborener zeigt bedeutende individnelle Unterschiede, ist bei Knaben niedriger (1,0264) als 
bei Mädchen (1,0290). Trockenrückstand (8,18 Proz.), Aschengehalt (1 Proz.) und Eiweiss- 
gehalt (7,3 Proz.) des Serums zeigen bei verschiedenen Neugeborenen ziemlich gleiche Höhe. 

Lehndorff (Wien). 


817) Th. Brugseh, Uber die Zusammensetzung desRetentionsstickstoffs undden 
achweis von Albumosen im Blute Nierenkranker. Mediz. Klinik 1906. No. 12. 
Bei zehn Fällen von Nephritis fand Verf., dass Albumosen resp. Peptone nicht konstant 
im Blut vorkommen, und wo sie vorkommen, vielfach nur in minimalen Spuren sich finden. 
Dagegen konnte er in allen Fällen mit Kiner Ausnahme ebenso wie Umber und Strauss 
eine erhebliche Steigerung des Retentionsstickstoffes des Blutes feststellen. Er fand, dass 
sich die N-Verteilung der harnfähigen Stoffe bei Nephritis ähnlich verhält wie im gesunden 
Biute d.h. annähernd so wie im Urin gesunder normal ernährter Menschen. 
Nur in einen Fall mehrtägiger Anurie konnten mittels der Phosphorwolframsäure 
Aminoräuren in gesteigerter Menge nachgewiesen werden. Pappenheim (Berlin). 


818) H. v. Hoesslin, Beitrag zur Frage der chemischen Veränderungen des 
Blutes nach Aderlässen. Hotm. Beitr. VIII. Heft 11/12. p. 431. 

Entnimmt man Kaninchen in ktirzeren Zwischenräumen relativ grosse Mengen Blut, 
so findet sich im Serum von gesunden Tieren bei den einzelnen Aderlässen neben einer 
Abnahme des Gesamtstickstoffes ein ziemlich gleichmässiges Ansteigen des NaCl-gehaltes 
und von à (Gefrierpunktserniedrigung), dagegeu eine relative und absolute Abnahme des 
Reststickstoffes. Bei nierenkranken Tieren findet sich in manchen Fällen eine Zunahme 
des NaCl, stets eine Erhöhung von d und des Reststickstoffes; bei jeder folgenden Blut- 
entnabme steigt auch hier der Gehalt an NaCl; d verhält sich unregelmässiger als bei 
„normalen Tieren; der (iesamtstickstoff nimmt auch hier ab, der Reststickstoff hingegen 
relativ und absolut zu. Bayer (Innsbruck). 


819) Morawitz, Beohachtuugen über den Wiederersatz der Bluteiweisskörper. 
Hofmeisters Beitr. zur chem. Physiol. u. Pathol. VII p. 153. 
Wenn bei Hunden der Eiweissgehalt des Blutplasmas von 6 Proz. auf 2 Proz. herab- 
gesetzt war, so wird der urspriinglich normale (rchalt selbst bei Huuger in 2'/,—4 Tagen 
wieder hergestellt. 
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Zuerst werden die Albumine ersetzt, was auf Albuminvorrat im Organismus hinweiit, 
erst später folgt der Globulinersatz, da das Globulin wohl neugebildet werden muss. 
Pappenheim (Berlis). 


830) Kagiinder, Diagnostistische Bedeutung des prozentischen Eiweias- 
ehaltes (Minimum und Mazimum) der Aszitesflüssigkeiten. . für 
unde. Bd. XXVII. 1906. 


Der quantitative Eiweissgehalt in absolutem Zahlenwert ausgedrückt, ist kein Kriteries 
zwischen Transsudat und Exsudat, ausgenommen wo der Eiweissgehalt die maximale 
Grenze der allgemeinen venösen Stase als der eiweissreichsten Transsudationsgruppe über- 
schreitet 


Der durch Wägung ermittelte Eiweissgehalt kann nur im Zusammenbang mit dem 
übrigen Befunde diagnostisch verwertet werden. 

p Folgendes Beispiel erläutere die Differentialdiagnose zwischen Leberzirrhose und 
eritonitis. 

1) Beträgt der Kiweissgehalt des Ergusses 2 Pros. und derunter und ist Zirrhose 
festgestellt, so spricht der geringe Eiweissgehalt für einfache Zirrhose ohne entzündliche 
Komplikation seitens des Peritoneums. 

2) Überschreitet der Eiweissgehalt erheblich 2 Pros. (z. B. 2,5—8 Proz.), so müssen 
erklärende Umstände und Ursachen dafür vorhanden sein. (Guter Ernährungszustand, 
chronischer Bestand des Aszites, starke Spannung der Bauchdecken: Bei Kachexie ist an 
Komplikationen durch Syphilis. Karzinome, Serositiden zu denken.) 

3) Überschreitet der Eiweissgehalt auch 3 Proz. erheblich, so ist mit grosser Wahr- 
scheinlichkeit chronische Peritonitis in betracht zu ziehen, falls für Karsinome keine Anhalts- 
punkte vorliegen. Pappeuheim (Berlin). 


821) A. d. Winogra@ew, Zur Frage der chemischen Analyse des menschlichen 
Blutes. Russkij Wratsch Nr. 1. 1907. 


Verf. berichtet über das Ergebnis seiner chemisehen Blutanalyse in einem Falic, 
wo wegen eines eventuellen operativen Eingriffs Himophilie ausgeschlossen werden musste. 
In dem Fohlen des Zytogiobins (AL Schmidt) in den Erythrozyten sieht Verf. ein 
Moment, welches gestattet, das Vorhandensein einer Hämophilie auszuschliessen (Unter- 
suchungen v. Prof. Saw jatow). Hartoch (St. Petersburg). 


822) G. Patein, Quelques propriétés de la globuline du sérum sanguin (de 
l'homme) précipitable par "acide acétique. Société de Biologie, IC Novembre 
1906. J. LXI. No. 32. p. 403. 

La sérumgiobuline précipitable par neutralisation du sérum sanguin de l'homme est 
bien une substance spéciale ; elle contient du soufre, mais pas de phosphore: ce n’est done 
pas une nucléo-protéide. Elle est constituée par deux globulines différant par leur 
stabilité dans le chlorure de sodium. En solution neutre dans le chlorure de sodium, elle 
est coagulable à 78 degrés: en suspension à l'etat de précipité daus un liquide très 
légèrement acidulé par l'acide acétique, elle est entièrement coagulée au dessous de 
56 degrés. En aucune condition, elle n'est coagulée à 64 degrés, température indiqué 
pour la coagulation de la fibringlobuline; elle est dont tout à fait différente de cette 
dernière substance. J. Jolly (Paris). 


823) J. X Bradshaw, The Recognition of Myelopathic albumose in tbe 
Urine. Brit. Med. "Journ. Nov. 24th 1906. 

The chief testa are coagulation on heating at 58° C.: solution on boiliag: solution 
on heating after precipitating with nitrie acid, precipitation with hydrochloric acid, and 
with potassium ferrocyanide and acetic acid. The last test may take time to develop. 

Myelopathic albumose may become spontaneously coagulated after standing for 
some time. Goodall (Edinburgh). 


824) H. 8. Baper, Zur Kenntuis der Eiweisspeptone. IL Mitt. Über die durch 
Jodqueckailberkalium fällbaren Peptone des Rlutalbumins. Hofmeisters Beitr. X, 3:4. 


Die Versuche von Stockeys haben gezeigt, dass die von Hofmeister empfohlene 
Kombination von Salzfällung, Metallfällung und Auffangen des Kondensationsproduktes es 
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chantier ans dem schwer entwirrbaren Gemenge der Verdauungsprodnkte einseine besser 
risierte. Polypeptide su isolieren Die von Rasper mitgeteilten Versuche lehren, 
Zahl derartiger nicht gering ist. Besondere Eignung für alle Isolterungs- 

ommen. Keine end homogenex 


Demiellehgen herrährende Prüpanate zeigen nach gesügender Reinigung Jen gleichen 

Darstellungen te zeigen or on 
Schmelspunkt, die gleichen Löslichkeitsverbältnisse und Reaktionen, die gleiche Zusammen- 
setzung. Trotz, des els der Krystallisierbarkeit muss man sie als chemischs Indivi- 
duen ansehen. Aber auch, wenn msn sie nur als Gemenge von konstanter Zusammen- 
setzung wad konstanten Rigenschaften ansehen wollte, so wife das für die praktische 
Verfolgung der Frage nach dem chemischen Bau der Peptone kein Hindernis, 

v. Boltenstern (Berlin). 


626) Fae Kraus, Über das Vorkommen von Albumosen im normalen Hundeblut, 
Pathol. u. Ther. Bd. UL H. 1. p. 58. 

Vert fant dass Albumosen in messbarer Menge su den normalen Bestanilteiler des 

Hundeblutes gehören. Die im Blute vorhandenen Albumosen und weiteren Eiweissabbau- 

produkte können allein nicht das den Zellen zugeführte Nährmaterial sein. Bei zwei- 


stündiger Ausschaltung der Leber an einem in der V begriffenen Tier b sieh 
ein Ansteigen des koagulablen Eiweisses, sowie ein Gleichbleiben der nicht koagulablen 
Bestan P. Reckzeh (Bochum). 


826) Ivar Bang, Über die Thymusnukleinsäure Zeitschr. f. physiol. Chemie. 
r. 4/5. 

Der ri Weg zur Erforschung der Nukleinsäure muss darin bestehen, dass man 
zuerst das betreffende Nukleoproteid rein darstellt und hierads eine unbekannte Nuklein- 
säure isoliert, und nicht darin, dass man die Organe in toto darauf verarbeitet. Im letzten 
Falle hat man keine Garantie, dass man eine bestimmte Nukleinsäure und nicht it Minchnungen 
von mehreren bekommt. Es ist relativ einfach, die Proteide rein darzustell Dagegen 
sind mehrere Nukleipsäuren einander betreffs Lösung und Fällung äusserst ähnlich. 

v. Boltenstern (Berlin). 


827) L. Polidoro, Il nucleo-istone e le nucleo-istonuria nella leucemia Il 
Policlinio XIIE 1906. Sos. med. Fase. 6. | 


Während Kolisch und Burian in einem einzigen Fall von Leukämie im Urin 

dae Spaltungeprodukt Histon hatten finden können, konnts Jollas bei einem Pseudo- 
leukämiker ukleohiston konstatieren. 

sm Fall des Verf. handelte es sich um splenomedulläre Leukämie mit Inguinal 


Im Drip. fand sich bei der üblichen Untersuchung Nukleoalbuntin 0,5%/,, Kezatinin 


und Harnsäure. 

Rei Essigsluresusatz entstand eine Tribune uod dean ein flockiges Prüsipliat, 
welches sich in 12 Stunden su Boden setzte. Verf. häk die Ursache dieser Koagulation 
Jurch für ein Nukleoproteid, sumal auch sonstige Reaktionen (Koagulation bei 
35°, Auflösung des Essigsfurenied in einem Überschuss der Säure oder in Kohlen- 
saurem Natron) nsben dem Phosphor t dafür s . Eine entsprechende Substeos 
liess sich auch im Blut nachweisen. Es pur, welche Art von N teid 
vorlag, ob es sich um eines der verschiedenen Nukleoproteide im eigentlichen Sinne 
handelt (Histefibrinogen (Wooldridge), —— — (Wright), Ttoglohin 
‘A. Schmidt), Z lobulin (Halliburton). oder ob ein von den —R* * 
torpern besonders differenziertes Nukleobiston, etwa Lilienfelds Leukonuklein, vorlag, 

Vert. kommt auf Grund des positiven Ausfalls der Jollesschen Reaktion, welcher 
ich auch Herlitska und Malingran bedieaten, zum Schluss. dass die fragliche Substans 
Nukleohiston war, 

Herlitska und Burian hatten gefunden, dese ihr Nukleohiston durch den Kontakt 
nit. Himogiobin sorstürt wird, während umgekehrt desselbe Hämoglobin durch diesen Kontakt 
Nicht t. 

Was den Ursprung und die Herkunft dieses Nukleohistons anbetrifft, 80. ist os 
icht ausgeschlossen, dass. es, wie das Leukonuklem von Lilienfeld, wenigstens z. T. 
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aus dem Kern der Leukozyten stammt. Es setzt sich zusammen aus einem phosphorsäure- 
baltigen Nuklein und dem basischen Histou oder Zytoglobulin von A. Schmidt. Die erstere 
saure Substanz fibt eine koagulierende Wirkung auf Fibrinogen aus, die zweite eine aati- 
koagulierende, gerinnungshemmende. Die erstere stammt wohl sicher aus dem Leukozytenkerz, 
die zweite, nach Schmidt, aus den Gewebselementen, mit denen das Blut in Berührung 
kommt. Ob normalerweise im Blut stets die antikoagulierende Wirkung des Histoms vor 
der koagulicrenden des Leukonukleins prävaliert, ist noch nicht sicher entschieden. Foä 
und Levi wellen übrigens gezeigt haben, dass das Histon gar keine antikoagulierende 
Wirkung besitzt, und ein blosses Kunstprodukt ist, welches entsteht, wenn man Nukleo- 
proteid mit Reagentien behandelt oder wenn das Nukleoproteid des Blutes vital sich ser- 
setzt durch Störungen und Anomalien der Zirkulation. Doch ist diese Ansicht von 
Carbone-Zanfrognini, sowie Delezenne stark bestritten. 

Leider sprieht sich Verf. nicht über die Beziehungen seines Leukonukleohistons zu 
der Beme-Jonesschen Albumose aus, die ähnliche Reaktionen gibt und von 8. Askanazy 
ebenfalls bei Leukimie gefunden wurde. Pappenheim (Berlin). 


828) d. A. Mandel und P. A. Levene, Glykothionsäure in Leukozyten. Biochem. 
itechr. 1907. Bd. IV. Heft 1. 


Verff. untersuchten Eiter auf die Anwesenheit von Leukozyten. Der Eiter wurde 
von Pferden gewonnen, denen Aleuronat-Stärkekleister drei Tage lang aseptisch in die 
Pleura eingespritzt worden war mit nachfolgender Injektion von 50 cem einer frischen 
Kultur von Staphylococcus pyogenes aureus mit Kuhvakzine. Nach zweistündigem Kochen 
der erhaltenen breiartigen Leukozytenmasse mit Kochsalz konnten Verff. eine Substanz 
isolieren, die als Glucothionsäure identifiziert wurde, Pinkussohn (Berlin). 


829) H, W. Bywaters, On the Presence and amount of „seromucoid“ in blood. 
Journ. of Physiology XXXV. Dec. 1906. 


This substance incereascs after a carbohydrate diet. Godail (Edinburgh). 


830) Dr. M. C. Dekhuysen, Über die Wirkung schwacher Kochsalzlisungen 
auf Leukozy tenkerne. Nederlandsch Tijdschrift vor Geneeskunde. 1906. Bd. Il. 
pag. 826. 


Es betreffen die Untersuchungen des Verf. die Frage, yon wieviel Leukozyten des 
strömenden Blutes die Kerne in Bläschen zerfallen sind. 

Die meisten Leukozytenkerne schwellen in hypisotonischen NaCl-Iösungen oder bei 
Verdünnung des Blutes mit Wasser; dabei hören die amôboiden Bewegungen auf; ein Teil 
der Leukozyten aber schwillt nicht und bleibt bewegungsfühig. Die Schwellung bis zu 
einer vollständig runden Blase wird unmöglich, wenn zwei Kernteile mehrere Anastomosen 
besitzen, wird also unwahrscheinlicher bei wehrfach gelappten Kernen; daraus erklärt sich 
vielleicht, dass viele Kerne schwierig oder gar nicht zu einer Kugel schwellen. Auch 
von Eiterzellen wurden, wenn diese in NaCl 0,8 Pros. bei 37° während 16 Minuten ver- 
blieben, die meisten polymorphen Kerne mononukleär; da jedoch Eiterzellen sich sehr 
refraktär zeigten gegen die Verdünnung, kehrte Verf. zum Blute zurück. 

Methode für Froschblut: Die Stammflissigkeit mit 1 Pros. NaCl und 1/4 Proz. 
Na-oxalat wird vrsdünnt auf 0,3, 0,25, 0,2, U,1b und 0,1 Proz. NaCl und die zwanzigfach 
geringere Menge Na-oxalat; es wurde in 25 ccm® von jeder dieser Lösungen der am Fuss- 
gelenke durchschnittene Hinterfuss eines Frosches hin und her gezogen und nach 10 resp. 
20 Minuten und 24 Stunden ein Tropfen der Mischung (resp. des Bodensatzes) gemischt 
mit ®/, Osmazet auf einem Objektglas. Präparate gut gefärbt, aber nicht dauerhaft. 

In einer 0,3 prozentigen NaCl-lisung wurden bei grobkörnigen (eosinophilen) und 
feinkirnigen Leukosyten keine Kerne vollständig rund, viele sind noch dimer, NaCl 
0,25 Proz. wırkt schon stärker; in NaCl 0,2 Pros. sind alle Kerne der grobkömigen 
Leukozyten rund oder oval, erst bei NaCl 0,15 Proz. war solches bei den feinkömigen 
Leukozyten der Fall. Nach 24 Stunden war sowohl die Zahl der Leukozyten als die der 
runden Kerne verringert, und alle feinkörnigen Leukozyten waren verschwunden. In eincr 
0,1 prozentigen NaCl-Iösung zeigte sich auch nach 20 Minuten bei 10 von den 28 rund 
kernigen Zellen eine beginnende Vakuolisation der eosinophilen Körner, bei 3 war dieses 
schon weiter gefördert. 

Bei den 328 untersuchten Zellen war ein zweites gesondertes Kernbläschen nie 
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bestimmt zu sehen; die Zahl der tetrameren und trimeren Kerne verringerte sich bei 
grösserer Verdünnung der NaCl-lösung. | 

Auch bei einem zweiten Frosche und bei Kaninchenblut zeigte sich die geringere 
Schwellung nach 24 Stunden; die Zellen scheinen sich an die niedrigere NaCl-konzen- 
tration zu akkommodieren. 

- Für Säugetierblut war diese Methode nicht geeignet, da die weniger resistenten 
roten Blutkörperchen durch ihren Zerfall Gerianung hervorriefen; also war Osmazetbehand- 
lung hier unmöglich und schneiden des Koagulum in Paraffin notwendig. Spärliche Leuko- 
syten. Wenn die Gerinnung behindert wurde im Medium einer Na,CO,-Iösung, dann stellte 
sich die Färbung und Sonderung der Leukozyten als ungenügend heraus. Nach sofortigem 
Zentrifugieren nach der NaC10,3 Proz.-Behandlung waren die Zellgrenzen der Leukozyten 
undeutlich geworden. Dennoch stellte sich als sehr wahrscheinlich das selteue Vorkommen 

ntierter Kerne heraus, wie vom Verf. mit Zahlen erläutert wird. 

Sowohl beim Frosch als beim Kaninchen wurden nur Leukozyten mit relativ viel 
Protoplasma gezählt. Hier findet sich also ein Gegensatz zu Weidenreichs Behauptung, 
dass richtig entierte Kerne bei Leukozyten frequent vorkämen. 

In einer Nachschrift gibt Verf. eine Methode für Säugetierblut an: In 0,1 cem® einer 
0,2 prozentigen NaCl-lisung, auf das Objektglas angebracht, wird die möglichst von 
Haaren befreite und dann eingeschnittene Ohrspitze des Kaninchens kurze Zeit gerührt. 
Auf den Objektriger wird ein grosses Deckglas (z. B. 30 bei 70 ccm) gelegt und nach 
10 Minuten an dessen Rand eine Lösung von Methylenblau in 6 Pros. Essigsäure 
gebracht. Bei allen Leukozyten fanden sich geschwollene Kerne, bei allen Erythrozyicn 
Hämolyse; keine Fibrinbildung; Kerne der Leukozyten blau, deutlich gesonderte Zellen; 
Blutplittchen agglutiniert. Resultat: von 467 Leukozyten waren 452 einkernig, bei 
9 dimeren Kernen waren zweifelbafte Anastomosen vorhanden, 6 dimere Kerne zeigten sich 
ohne Anastomosen, also 1.3 Proz. war zweifellos fragmentiert. J. de Haan. (Groningen). 


831) H.J. Hamburger und E. Hekms, Qualitative Untersuchungen über Phago- 
zytose. I. Resistenz von Phagozyteu gegenüber Wasserzusats. (Arbeiten 
aus em physiolog: Institut der Universität Groningen.) Biochem. Zeitschr. Bd. III. 
1907. Heft I. 8. 88. 


Es wird von den Verff. der Plan verfolgt, den Einfluss verschiedener Agentien auf 
das phagozytäre Vermögen von Leukozyten quantitativ zu studieren. Einerseits mit Rück- 
sicht auf das sehr wichtige Phänomen der Phagozytose selbst und andererseits in anbetracht 
der Tatsache, dass eben die Leukozyten ein so vorzügliches Objekt bilden für die Erfor- 
schung chemischer und anderer Einflüsse auf lebendiges Protoplasma, dürfte ein derartiges 
Studinm Interesse beanspruchen. | 

Es wurden für die Versuche weisse Blutkörperchen aus Pferdeblut verwendet; es 
wurden diese Leukozyten mit einer indifferenten Substanz und zwar Kohle, in verschiedenen 
Medien zusammengebracht. Die Prozentzahl der Phagozytose zeigenden Zellen, die in 
allen betreffenden Fällen ermittelt wurde, war das Mass für den Grad der Phagozytose 
und gewährte einen Ausdruck für den Einfluss verschiedener Agentien auf die Lebens- 
tätigkeit der Leukozyten. 

In der vorliegenden Arbeit handelt es sich um Untersuchungen betreffend die Frage, 
welcher Einfluss von einer Verdünnung des normalen Serums mit Wasser auf die Phago- 
zyten, bzw. auf die Lebenserscheinungen der Leukozyten ausgeübt wird. 

Es finden sich hier auch die Komponenten. aus welchen sich das angewendete Ver- 
suchsverfahren zusammensetzt, genau beschrieben. Namentlich kommt die Gewinnung der 
Leukozyten und die einer geeigneten Kohle sowie das Versuchsverfahren selber zur Be- 
sprechung. 

Es lassen sich die Versuchsresultate in folgender Weise zusammenfassen: 

I, Der Einfluss verschiedener Media auf das phagozytire Vermögen der weissen 
Blutkörperchen lässt sich in ganz zuverlässiger Weise quantitativ bestimmen und also auch 
vergleichen durch Zählung der prozentischen Zellenmenge, welche Kohlepartikelchn auf- 
genommen haben. | 

II. Der Zusatz von Wasser zum natürlichen Medium, d.h. zum eigenen Blutserum 
der Phagozyten, macht sich in schr nachteiliger Weise auf das phagozytäre Vermigen 
geltend. Bereits eiu Wasserzusatz, welcher einer wenig bedeuteuden Herub- 
setzung des osmotischen Druckes der Blutflüssigkeit entspricht, erzeugt 
eine deutliche Ahnahme der Phagozytose. 

So fanden wir iu einer der Versuchsreihen, dass, während im normalen urverdünnten 
Serum 37 Proz. der Leukozyten Kohle aufgenommen hatten. die betreffende Menee in mit 

46* 


20 Proz. Wasser verdünntem Serum 82 Proz. betrug. Es entspricht das einer Abnahme 


der Phagozytose von - 57 >< 100 = 13,5 Proz. Durch Zusatz von 50 Proz. Wasser zu 
dem Serum sank der Prozentgehalt der kohlehaltigen Leukoryten auf 21 Pro. also einer 


Abnahme von 37—21 >< 100 = 48 Pros. Durch Zusatz von 140 Pros. und 200 Pros. Wasser 


sank der Prozentgehalt der kohlehaltigen Leukozyten auf 0, mit anderen Worten, das 
phagorytäre Vermögen war aufgehoben; aber nur vorlibergehend, denn: 

III. Dureh Zurückführung der durch Wasserzusatz in nachteiliger Weise beeinflussten 
Zellen in ihr eigenes unverdünntes Serum, kehrt das phagozytäre Vermögen wieder ganz 
oder teilweise zurück. 

Vollständig war die Rückkehr, wenn das Serum mit 30 oder 50 Proz. Wasser ver- 
dünnt worden war, teilweise wenn 70 oder 100 Proz. Wasser hinzugesetzt gewesen waren. 
Ja selbst wenn die Verdünnung 200 Proz. betragen hatte, eine Verdünnung, bei der, wie 
sub 2 erwähnt, die Phagozytose gaus aufgehoben war, konnte noch eine Wiederher- 
stellung des ghagozytéren Vermögens zu mehr als der Hälfte des ursprünglichen wahr- 
genommen werden. 

Erst Verdünnung des Serums mit 300 Proz. Wasser machte dem phagozytären Ver- 
mögen auch der meist resistenten Phagozyten für stets ein Ende. 

IV. Die hier bei den Phagozyten beobachteten Erscheinungen stimmen mit den früher 
bei roten Blutkörperchen wahrgenommenen überein: 

1. können die Phagozyten eine grössere Wassermenge ertragen, ohne zugrunde zu 
gehen (vgl. sub III). Das gleiche zeigte eich auch früher bei den roten Blat- 
körperchen; 

2. können die durch Wasserzumtz in den Phagozyten erzeugten Veränderungen, 
insoweit letztere nicht zu einer Zerstörung geführt haben, durch Zurückführung in 
unverdünntes m wieder rück ig gemacht werden. Ähnliches wurde fräher 
auch bei den roten Blutkörperchen Grbunlen: . 

8. ebenso wie die am wenigsten resistenten Erythrozyten können auch die am 
wenigsten resistenten Phagozyten ein Serum vertragen. das mit etwa 60 Prozent 
Wasser verdünnt worden ist, ohne zerstört zu werden. 

Die sogenannte Minimumresistenz gegenüber Wasserzusats ist also die gleiche. 

Dagegen ist die Serumverdünnung, welche von den am meisten resistenten Phago- 
zyten ertragen wird, weit bedeutender als die, welche die am meisten resistenten roten 
Blutkörperchen ertragen. | 

Bei den Phagozyten ist also die Maximum-Resistenz gegenüber Wassersugane 
grösser als bei den Erythrozyten — und weil die Minimum-Besistenz die gleiche ist — 
auch die Resistensbreite grösser. Eigenbericht; 








882) J. Sehmidt und A. Géronne, Über die Wirkung der Röntgenstrahlep auf 
nephrektomierte Tiere, ein Beitrag zur Frage des Leukotoxing A. U 
inn. Abt. d. Krankenh. zu Charlottenburg. Münch. Woch. 1907, Nr. 10, 


Verff. beobachteten eine raschere Leukozytenabnahme beim nepkrektomiertea Tier 
gégentiber dem gesunden bei der Röntgenbestrahlung. Diese kann nur darauf beruhen, 
dass tatsächlich im Blut durch die Bestrahlung ein Leukotoxin entsteht, welches wenigstens 
zum Teil durch die Nieren ausgeschieden wird, nun aber nach Entfernung der Nieren sich 
zunächst im Blut anhiufen muss und demnach eine raschere Wirkung entfaltet Verf. 
schliessen sich indes den Schlussfolgerungen von Linser und Melber nieht an, welche 
das Leukotoxin als das einzige vermittelade Agens für die Leakopenie auffassen wad an- 
nehmen, dass es in erster Linie die Zellen des kreisenden Blutes angreife. Es handelt 
sich vielmehr um zweierlei Art der Einwirkung der Röntgenstrahlen, neben einer indirekt 
(Linser) Toxin erzeugenden und toxischen um eine direkte (die mitotischen Kerne ser- 
störende) Strahlenwirkung (Grawitz) Auch die Toxinwirkung erstreekt sich wie die direkte 
karyolytische Strahlwirkung nicht nur auf die Leukozyten des kreisenden Blutes, sondern 
auch auf die Zellen in den Bildungsstätten der Leukozyten (Heinecke). 

+. Boltenstern (Berlin). 


888) Linser und Sick, Über das Verhalten der Harnsäure und Purinbasen im 
rin und Blut bei Rintgenbestrahlungen. D. Arch. f. klin. Mod. Bd. LXXXTX. 


An einer Reihe blutgesunder Individuen haben, die Verfasser den Einfluss der 
Böntgenbestrahlung auf Harnsäure und ‚Purinbasenausscheidung untersucht. Jn allen 
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Füllen wurde eine erhebliche Herabsetzung der Leukozytenzahl und eine Steigerung der 
jsamten Stickstoffausscheldung, eine Vermehrung der säure und der Purinbasen im 
rin festgestellt. Auch der Harnsäuregehalt des Blutes von bestrahlten und nicht 

bestrahlten Individuen ist ein beträchtlicher, und zwar ist er bei bestrahlten viel höher, 

und besonders bei Leukämiekranken. Thre Ansichten über die Einwirkung der Röntgen- 
strahlen auf Blut und blutbildende Organe formulieren die Verfasser in folgender Weise: 

Die Röntgenstrahlen wirken sowolil auf das Blut wie auf die Blutbildungsorgane, und 

zwar entsteht durch den Leukozytenzerfall ein Leukotoxin. Zwingende Gegenbeweise 

gegen die Existenz des letzteren sind bisher nicht erbracht worden. Ob an der Dauer- 
wirkung der Bestrahlung mehr die direkte Beeinflussung der Bintbildungsorgane oder das 

Leukotexin beteiligt ist, wird experimentell nicht ohne weiteres zu entscheiden sein. 

Hans Hirschfeld (Berlin). 


884) Erben, Über das proteolytische Ferment der Leukozyten. Zentralbl. f. 
innere Medizin. 1907. Nr. 8. 


| Dic. polynukleären. Leukosyten des normalen . Blutes und in höherem Grade die 
granalierten des leukämischen sind Triger eines proteolytischen Fermentes, dessen Nach 
weis an Aszitesplatten schon bei 37,6° gelingt, Papponheim (Berlın.) 


885) Erben, Über das proteolytische Ferment der Leukozyten und die Auto- 
lyse normalen Menschenbluts. Müuch. med. Wochenschr. 1906, Nr. 52. 


Erben hatte s. Zt. den ersten Nachweis proteolytischen Ferments im leukämischeu 
Blut erhracht und dabei schon nach Wstündiger Autolyse bei 36° die Bildung inkoagu- 
labler Kiweisskörper durch proteolytisches Ferment nachgewiesen. Müller und Jochmann 
hatten verdauende Wirkung des Leukozytenferments auf Löfflerplatten bei 37° vermisst 
und erst bei 50° konstatiert. Erben konnte dieses Verhalten bestätigen bei Einhaltung 
der Versuchsanordnung von Müller und Jochmann. Den Widerspruch zwischen der 
fehlenden Pzoteolyse bei 36° hier, und der positiven Proteolyse bei seinen eigenen früheren 
Ergebnissen erklärt Erben durch eine Hemmung der Proteolyse seitens der Léiflerplatte. 
Verwendet man statt Löfflerserum (Rinderserum und Traubenzuckerbouillon) bloss durch 
physiologische Kochsalzlösung verdünntes Serum zu Gelatineplatten ver- 
arbeitet, so tritt in der Tat schon bei 37,6° in einigen Stunden deutliche Ver- 
dauung ein, und zwar bei leukämischem Blut eher als bei normalem Blut. Kaninchen- 
und Meerschweinehenleukozyten verdaucn allerdings auch diese Serum- 
platte nicht. | 

Wie früher im leukämischen Blut, so suchte jetzt Verf. nach derselben Methode 
auch im normalen Menschenblut Autoproteolyse (nach Autolyse freiwerdendes proteolytisches 
Ferment) nachzuweisen. 

. Nach 20stündiger Autolyse bei.36° war das Resultat negativ. 

Nach 25 Tagen bei 37,6° und nach 3 Tagen bei 60° finden sich zwar keine mit 
Ammonsulfat aussalzbare biurete Peptone, wohl aber durch Ammonsulfat in saurer Lösung 
aussalzbare biurcte Albumosen, und zwar im ersten Fall weniger, bei der zweiten Ver- 
suchsanordnung mehr. 

Damit ist die Autoproteolyse auch für normales Menschenblut bewiesen. 

Pappenheim (Berlin). 


836) Eduard Müller und Hans Kolaszek, Weitere Beiträge zur Keuntnis der 
proteolytischen Leukozyteufermente und seines Antiferments. (Aus der 
mediz. Klinik zu Breslau... Münch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 8. 


In einer vorläufigen Mitteilung berichten Verfasser über weitere Ergebnisse mit 
Hilfe des Müller-Jochmannschen Verfahrens zum Nachweis proteolytischer Ferment- 
wirkungen. Festgestellt ist, dass auch bei „thermophiler Aussaat“ des zu prüfenden 
Materials ein im Blutplasma bzw. -Serum enthaltenes \ntiferment imstande ist, die Hetero- 
lyse durch das proteolytische Leukozytenferment auizuhcben bzw. abzuschwächen. Verf. 
heben nun das Verhalten dieses Hemmungskörpers in den normalen und pathologischen 
Ausscheidungen des menschlichen Körpers näher untersucht. Ein Übergang des Antifer- 
ments in Frauenmilch, Galle, Urin und Liquor cerebrospinalis war bei Gesunden nicht 
nachweisbar. Diese Se- und Exkrete vermögen nicht die Verflüssigung des erstarrteu 
Serums durch Eitertropfen wesentlich abzuschwächen. Ganz anders sind die Verhältnisse 
unter krankhaften Bedingungen. Stark eiweisshaltiger Urin (Stanungsniere, chronische 
parenchymatdse Nephritis) kann schon bei Zusatz der 30—40fachen Menge zum verdauenden 
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Eitertropten die Heterolyse völlig aufheben. Trotz erheblicher Albuminurie kann aber be 
gleichzeitiger Zystitis diese Hemmungskraft sich beträchtlich abschwächen und bei starkes 
Eitergehalt sich sogar vollkommen verlieren, weil das Antiferment in solchen Urinen dur! 
das bei dem gleichzeitigen Zerfall massenhafter Leukozyten freiwerdende reichliche prots:- 
lytische Ferment „abgesättigt“ und unwirksam wird. Das isolierte klare Serum gut vr: 
dauenden Kokkeneiters verdaut infolge des Überschusses an gelösten: proteolytischen Fermer: 
das Serum des nichtverdauenden rein tuberkulösen Eiters hemmt infolge der unbehinder.-: 
Wirksamkeit des Antiferments. Bei eiweisshaltigen Urinen scheint im allgemeinen mit 4: 
Zunahnıe des Albumingehaltes die Hemmungskraft gegenüber dem Testeiter zu steiget 
Sie gibt aber nur ein relatives Mass für die Grôse des Antifermentgehaltes und entspnich: 
bei stärkerer Beteiligung der Leukozyten am Krankheitsprozesse nur der Grösse des Ute: 
schusses des Antiferments über das Ferment. 

Ein tatsächlicher Übergang des Antiferments in Liquor cerebrospinalis und Gale 
unter krankhaften Bedingungen war nicht festzustellen. Überall da aber, wo bei Stanung> 
zuständen Blutserum in grösserer Menge als Transsudat in seröse Höhlen übergeht (Asntes 
Hydrothorax, Hydrozele), ist eine ausgesprochene Hemmung nachweisbar. Gröbere Ver 
änderungen des Hemmungsvermögens zeigen sich im Blutserum bei den verschiedenen Er- 
krankungen nicht. Annähernd gleich verhalten sich die rein tuberkulösen Exsudate te 
tuberkulöser Pleuritis und Peritonitis. Allerdings war die Hemmungskraft bei den let:::: 
cist etwas geringer als bei reiner Stauung. Bei akuter, durch die gewöhnlichen Kiter- 
errcger \iervorgerafener Peritonitis wird die Hemmungskraft des Exsudates durch reich 
liches proteolvtisches Leukozytenferment bald paralysicrt; ein Überschuss an geilsten 
Ferment kann selbst einem noch nicht deutlich eitrigen Exsudat eine verdauende Wirkung 
verleihen. 

Die Untersuchung der Trans- und Exsudate mittels des Müller-Jochmannsche 
Verfahrens erscheint als eine für die Klinik brauchbare technisch überaus einfache wichtige 
Ergänzung der üblichen, zum Teil zeitraubenden und in ihrer Deutung schwieriger: 
Untersuchungsmethoden. Sie erfolgt nach zwei Richtungen: einerseits wird die etwaige 
Verdauungskraft der Flüssigkeit oder des Zentrifugats geprüft, andererseits der etwaige 
Gehalt an Hommungshörpern. Das erste Verfahren spielt beı der Untersuchung von Liquo 
cerebrospinalis und Galle eine nicht unwichtige Rolle. Das zweite ist bedeutsam, vornche- 
lich bei der Untersuchung der Punktionsflüssigkeit aus Pleura- und Peritonealhôhle Diese 
Verfahren sind der Zytodieznostik insofern überlegen, als man bei Trans- und Exsudates 
aus auffallend geringer oder fehlender Hemmungekraft und besonders aus einem Oberschesx 
an freiem proteolytischen Ferment auf einen vorangegangenen erheblichen Leukozytenzerfall 
schliessen kann. Ausserdem kann man aus einer Verdauung durch das Zentrifugat au 
den Ursprung dieses oder wenigstens auf die Mitbeteiligung von Leukozyten schliesser 
auch wenn mikroskopisch Detritusmassen eine genaue Differenzierung der Formbestandte. 
nicht mehr gestatten. 

Im schroffen Gegensatz zu der auffälligen Beeinflussung der Proteolyse durch path» 

logische Ausscheidungen steht die hohe Widerstandsfähigkeit des Leukozytenfermente: 
egcnëber den meisten chemischen Agentien. Im allgemeinen sind nur konzentriert 
äuren und Alkalien imstande, das Ferment zu zersetzen bzw. unwirksam zu machee 
Schwache Säuren und Alkalien vermögen die Proteolyse des Lifflerschen Serums nicht 
wesentlich zu beeinflussen. Sehr merkwürdig. ist die Resistenz des Leukozytenferments 
gegenüber Formalin, gesättigter wässeriger Sublimat- und Pikrinsäurelösung, gegen Karbol- 
säure und andererseits die Empfindlichkeit gegenüber alkoholischer Quajaktinktur. 

Nach der Untersuchung von embryonalem Knochenmark ist das proteolytische Leuko- 
zytenferment spätestens schon im vierten Monat des intrauterinen Lebens beim Menschcs 
vorhanden. Auffallend schwach war im Gegensatz zum Erwachsenen die Heterolyse der 
Milz. Eine Verdauung des erstarrten Serums durch Zentralnervensystem, Schilddrüse, 
Thymus, Lunge, Nebenniere, Niere, Haut, Herz und Nabelschnurgewebe war nicht mit Sicher- 
heit nachzuweisen, ebensowenig durch Leber. Eine überraschend intensive Verdauung- 
wirkung besitzt das Mekonium, der Inhalt des unteren Dünndarms und des Dickdarm: 
Der Inhalt des oberen Dünndarms, Galle und die schleimige Substanz im Magen voa 
Embryonen verdaut das Serum nicht. Auch der Magen zeigt nicht die rasche Seibetrer- 
dauung wie bei Erwachsenen wohl infolge des fehlenden Pepsins. Das ciweisslüsend 
Ferment des Pankreas scheint schon im sechsten Monat vorhanden zu sein, ist aber nicht 
identisch mit dem Ferment des Mekonium. Auch in den Pinzentarzotten findet sich en 
recht wirksames protcolytisches Ferment, wie schon Ascoli angegeben. Der Hemmungs- 
körper, das Antiferment, ist im Blutserum schon bei Neugeborenen annähernd im gleicher 
Intensität wic bei Erwachsenen vorhanden. 

Nach den Untersuchungen an Geschwtilsten scheint dem Sarkomgewebe an sich keise 
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roteolytische Wirkung auf das erstarrte Serum bei 59—66° zuzukommen. Dic gelegent- 

chen positiven Ergebnisse beruhen auf sekundären entzündlichen Veränderungen bzw. Bei- 
mengungen des proteolytischen Leukozytenfermentes. Gleiches gilt anscheinend auch für 
Karsinome. Das geht auch aus den Befunden bei Endometritis und Erkrankungen der 
Lymphdrüsen hervor. Bei mikroskopisch reiner Lymphdrüsenhyperplasie, bei 
Hodgkiuscher Krankheit war das Ergebnis wie bei gesunden Lymphdrüsen 
negativ. Entzündlich geschwollene Lymphdrüsen dagegen bei Kokkeninfektionen, Scharlach, 
Diphtherie usw. verdauten das erstarrte Serum lebhaft. Negativ war auch das Er- 
gebnis bei reiner Lymphdrüsentuberkulose, bei einem verkästen Solitärtuberkel 
des Gehirns und bei Gummata innerer Organe (Morbus Hodgkin und Lymphosarkom nicht 
untersucht). Auch ältere tuberkulöse Prozesse können gelegentlich Verdauungserscheinungen 
hervorrufen, wenn Mischinfektionen vorliegen. . 

Der Fermentgehalt von Milz und Knochenmark bei Erwachsenen wurde bei Diabetes, 
Polyarthritis . mit Eudokarditis, Diphtherie, Leberzirrhose und Typhus abdominalis ohne 
gröbere Veränderungen gefunden. Ungemein ausgiebig ist unter gleichzeitiger Autolyss 
die Verdauung des erstarrten Serums durch die pneumonische Lunge, durch die Pfröpfe 
bei lakunärer Angina, ferner durch die Schuppen von Psoriasis im Gegensatz zu den 
mit dem Rasiermesser abgeschabten Epidermisteilchen von Ichthyosis. | 

v. Boltenstern (Berlin). 

Bei dieser Gelegenheit möchte ich den Passus auf 8. 168 d. Jahrg. dahin richtig stellen, 
dass der fragliche Nachweis des proteolytischen Ferments in Mils, grossen mononukleären Leuko- 
zyten und grossen Lymphosyten nicht allein Jochmann, sondern Müller und Jochmann zu- 
zusprechen ist, wie ja aus den Referaten in Fol. haem. III, 8. 685-689 hervorgeht. 

Was die Grossiympho anbetrifft, so haben Jochmann und Müller (Fol. haem. III, 
8. 688) festgestellt, dass dieselben ebenso wie die mononukleären lymphoiden Leukozyten trots 
ihrer Körnchenlosi t proteolytisches Ferment besitzen, und haben diese Zeilen deshalb, wie 
K. Ziegler, und deegl. )_lymphoiden Leukozyten, im Sinne Ehrlichs von den Lymphosyten 
(d. h. Lymphadenenoidgeweb en) abgetrennt und den Knochenmarkselementen, also den Leuko- 
E als nicht lymphadenoide Elemente, als eigne Myeloblasten zugesählt. Verif. erwähnen in 
ibrer betr. Mitteilung: Münch. Med. Wochenschrift. 1906, Nr. 41, I, Schluss (Sep.-Abs. 8. 5), dass 
bei einem Fall akuter myeloider Myeloblastenleukämiederprotsolytische Versuch 
positiv austiel, während Eppenstein (Fol. haem. III, 8. 690, 691 1) in gleichem Fall 
negatives Resultat erhielt. Vielleicht leg dort akute myeloide hier akute lymptadenoide 
Grossiymphozytenleukämie vor. Hiertiber sind nähere Untersuch n such recht erwtinscht. 

_Miller-Jochmann trennen nun dualistisch im Sinne Ehrlichs Lymphozyten und Leuko- 
zyten je nach dem Vorhandensein von tryptischem Ferment in lymphadenoide und myeloide Leuko- 
zyten, und rechnen also alle fermenthaltigen Zellen, selbst wenn sie ungranuliert sind, wie Gross- 
lymphosyten und Splenozyten, als Myeloblasten oder lymphoide Leukosyten su den Myvioleukozyten. 

ann aber müssten nicht nur die mononukleären lymphoiden Leukozyten des Frosches, die schon 
stark polymorphkernig sind, sondern auch die polynukleiren Lenkosyten mit amphophiler, indulino- 
philer und doeosinophiler Granulation zu den Lymphozyten ören, da sie fermentfrei sind, 
wenigstens Löfflerserum entsprechender Temperatur nicht verdauen. 

Ebenso trennten s. Zt. Brandenburg and Erich Meyer, ebenfalls im Sinne Ehrlichs 
Lymphozyten und Leukosyten. bzw. lymphoide Zellen und Granulozyten, je nach dem Ausfall 
der Guajakreaktion, d. h. dem Gehalt an Oxydasen und oxydierendem Ferment, mussten aber 
hiernach jetet, streng im Sinne Ehrlichs, und durchaus im nsats su Jochmann-Müller, 
die Gro ‚ymphosyten, wie die grossen mononukleären ungranulierten Zeilen zu den Lymphozyten 
rechnen, da sie keine Gnajakreaktion geben. Also bleibt die histogenetische artliche und zyto- 
plastische Stellung dieser Dellen nach wie vor umstritten. 

Nach dem Gehalt an tryptischem Ferment zu den Myeloidsellen gehörig, sind sie infolge 
Maugels an ase zu den Lymphoryten gehörig. Sie vereinen in sich janusartig oder herm- 
aphrodit beide Faktoren, zweierlei Eigenschaften, sind somit divalent, entsprechend ihren gleichzeitig 
lympho- und myeloblastischen Potensen. (P.) 


837) H. Kolaesek und E. Miller, Uber ein cinfaches Hilfsmittel zur Unter- 
scheidung tuberkulöser und andersartiger Eiterungen. Dtsch. med. Wochen- 
schrift 1907, Nr. 7. 

Als brauchbar für die Differentialdiagnose erwies sich das Müller-Jochmannsche 
Verfahren zum Nachweis proteolytischen Ferments (Dellenbildung auf Löfflerplatten bei 
50—50%. Bei den durch die gewöhnlichen pyogenen Bakterien hervorgerutenen akuten 
Eiterungen ist die Fermentbildung konstant, fehlt aber bei unbehandeltcn geschlossenen 
rein tuberkulösen Prozessen. 

Tuberkuloser Eiter verdaut erstarrtes Blutserum nur dann, wenn Jodoformbehand- 
lung vorausging, oder wenn Mischinfektion vorliegt. Pappenhein (Berlin). 


838) Ed. Müller, Das Millonsche Reagens — ein weiteres Hilfsmittel zur 
raschen Unterscheidung der tuberkulösen und andersartigen Eiterungen. 
Zentralbl. f. innere Medizin 1907, Nr. 12. 


Tuberkuloser Eiter bildet bei Eintropfen in Millonsches Reagens wegen seines 
reichen Gehalts von koagulablem Eiweiss ein festes Häntchen, Kokkeneiter nur eine zer- 
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fiessiiche Scheibe und nach einigen Minuten Botfärbung. Die Reaktion ist bei dick- 
Süssigem Eiter und Mischiafektion unsu verlässig. Pappenheim (Bertin). 


B50) Hane Kolaesek und Eduar€ Müller, Uber ein einfaches Hilfsmittel sar 
nterscheidung tuberkulöser und andersartiger Biterungen. Bunches 
sur Arbeit in der Deutschen med. Wochenschr. 1907, Heft 7, p. 283.) Deutsche 
Wochenschr. 1907, Heft 17. 


Wenn man ganz kleine tiefe Porzellangefässe fast bis zum Bande mit Millon 
scher Quecksilber füllt und je einen Eitertropfen von einer rein tuberkulisen und 
von eines durch die üblichen Ritererreger hervorgerufeuen Erkrankung zentral in diese 
Freier Male Les ein auffallender Unterschied. Der tuberkulöse Eiter bildet ein 
festes Häutehen d die Flüssigkeit ungefärbt bleib bleibt. Der Kokkeneiter bildet eine 
serflcsaliche Scheibe und wach wenigen sich das Millonsche Reagens 
lebhaft rot. ur Boitenstern (Berlin) 


RS L Opie, Intracellular digestion of phagocytic cells Proc. of the New 
Soc. N. S. VI, 1—2, 1906. 


Entatigdengs- and Exswdatzellen verdauen Eiweisskötper in saurem wie fn alks- 
Ein chen Zellen hergestell trocknetes ul diese Eigenschaft 
aus solchen tes ge tes Pulver ese 
ebenfalls in alkalischem und neutralem Medium, dagegen ‘mieht in sauren Medies 
Es müssen also wohl zwei verschiedene Fermente vorliegen, die sich auch bei verschiedenen 
Temperaturen verschieden verhalten. 

Die später erseheinenden einke n Jlymphoïden Entzündungszellen der Exsudate, 
sowie ebendieselben in den benachbarten ymphdrüsen bei Entzfind sich vermehrenden 
Zelleu verleihen dem Exsudat wie dem Drüsengewebe erhöhte yeptische erdau eit 
im sauren Medien. Pappenheim Tin). 


41) MW. Messe, Wirken weisse Blutkörperchen heterolytisch? Münch. mediz. 
Wochensehr. 1907, Nr. 5. 


Die Ergebnisse von Jochmanx und Epponstetn, 6 de —— dass die Leuko 
zyten und ‘ihre lym den Vorstufen im Gegensatz ı zu ante Be proteolytisch 
wirken, koaguliertes erdauen, Gelatine und site son ve 
Schluss zu für die —— ob beide Zellarten sich bei der Eiweisspaltung der Organe 
gleich oder verschieden verhalten. Hierfür muss man als Verdauungssubstrat Material 
anderer Organe. desselben Organismus verwenden. 

Naeh der -Methodik von M. Jakoby über Heterolyse der Organfermente prüfte 
Mosse die Wirkung des Knochenmarks- und Lymphdrfsensaftes auf die Spaltung des 
Broies aseptisch entaammenen Lungengewebes bei 38°. 

Ferner wurden diese Organsäfte getrennt der Autolyss überlassen sind nach der 
Autolyse gemischt. 

Die Heterolysate und gemischten Autolysate mit Mononatriumphosphat enteiweisst 
und die Menge des nicht koagulablen Stickstoffes bestimmt. 

Aus diesen Versuchen fo dass weder Knochenmark- noch Lymphtirtidenraft, 
also weder Leukozyten- noch Lymp ytensaft fen bei der Autolyse der Lunge entstehenden 
a ak Ba Lynn viren Ak hein. (Fr. he 

eder ozyten n n wirken terolytisc unter 
Ciloroform- und Toluolausatz itet.) 
Verf. verwahrt sich a klich Angegen, dase seine Versache n die Ebrlich- 


sche Scheidung der weissen Blutkörperchen sprechen oder ausgelegt 
Pappenheim (Berlin). 


842) J. Baer, Über die Wirkung des Serums auf die intrasellulären Fermente. 
Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol., LVI, 1906. (S. Fol. haem. III, S. 690.) 


Serum scheint nicht allein vermöge seines Eiweissgehaltes (Verhältnis von Globulin 
ud Afbumin) Fermentwirkung zn hemmen, sondern auch noch darch andere unbekannte 
toren. 
Ke verzögert und hemmt Fermentwirkung, ohne das Ferment zu zerstören und ohne 
sich mit ihm zu verbinden. 
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Eiter verdaut aur desaturiertes, nicht natives Eiweiss; natives Serum verzögert, su 
Biter sugesotst, seine proteolytische Wirkang. | 

‘ in üben keine Hetetolyse aus; ihre Autolyse wird durch Zusatz nativen 
wie denaturierten Serums behindert, Pappenhein (Berlin). 


848) E. L. Opie and Bertha J. Barker, .Louééprotease and Antileucoprotoase 
of mammals and birds. Journal of experim. med. 1907, Bd IX, p. 207. 


Der hemmende Einfluss des Biutserums auf die Wirkung des Enzyms der poly- 
mukleären Leukozyten, der Leukoprotease, beschränkt sich anf die Albuminfraktion des 
Serums. Diese Fraktion enthält kein proteolytisches Ferment. Die Globulinfraktion des 
Serums. entfaltöt keine hemmende Wirkung auf die tease, enthält sis 
ein Ferment, das Proteide in neutraler oder alkalischer Lösung verdaut. Dieses Ferment. 
ist det Leuk ähnlich, die in den polynukleären Leukozyten eines entsfindlichen 
Exsudates des Knocbenmarks, von dem diese Zellen abstammen, vorkommt, und es ist 
zweifellos mit dem ähnlichen in der Milz in kleineren Mengen vorhandenen Ensym 
identisch. Die Entfaltung seiner Wirksamkeit im Blutserum wird durch das Antiensym 
verhi wobei das letztere im Serum in Überschuss vorhanden ist, so dass das Serum eine 
beträchtliche Menage sugesetster Leukoprotease an seiner Wir verhindern kann. Die 
Leukoprotease einer gegebenen Art von Séugetieren wird durch Serum anderer Arten 
an der Entfaltung ihrer Tätigkeit verhindert, wobei jedoch die antiensymatische Wirkung 
verschiedener Sera verschieden stark entwickelt ist. Bo ist die antifermentative Kraft des 
Kaninchenserums beträchtlicher als die des Hundeserums sowohl Kaninchen- als Hunde- 
lewkoprotense gegenüber. Die Tatsache, dass im Kaninchen eine wenig aktive Leukopro- 
tease einem Antiferment von er Wirkungskraft entgegentritt, könnte zur Erklärung 
der Tatsache, dass bei diesen Tieren eine typische Vereiterung mit V i der Ge- 
webe nicht vorkommt, herangezogen werden. Das Serum von Vögeln (Taube und Huhn) 
hat beinahe gar keine inbibierende Wirkung auf die Leukoprotease der Bängetiere (Hund). 
Auch enthalten die polynukleären Leukozyten, noch das Knochenmark, die Milz des 
Huhnes ein der Leukoprotease der Säugetiere ähnliches Ferment. Die Abwesenheit eines 
Antifermentes im Serum ist also verbunden mit der Abwesenheit eines korrespondierenden 
Fermentes in den Leukozyten. Amberg (Baltimore). 


844) J. H. Kartle and H. L. Amess, Variations in the peroxidase activity of 
the blood in health and disease. Hygienic Laboratory. Bulletin No. 81, August 
1906. Washington. Government Printing office. 


Kartle beobachtete, dass das gelbliche Filtrat gexochten Blutes imstande ist, Phe- 
nolphtalin in alkalischer Lösung zu oxydieren, während Lösungen von Salzmischungen, die 
auf Grund der Bungeschen Blutanalysen mit oder ohne Eisen hergestellt wurden, diese 
Fähigkeit nicht besassen; diese Beobachtung führte su den folgenden Untersuchungen. 

Das Blut als Sauerstofftriger in der Oxydation des Phenolphtalins 
durch Wasserstoffsuperoxyd. 
ie Beaktion und die Versuchsanordaung. 
a Phenolphtalin ist die Leukobase des Phenolphtalein. Wird es also in einer alka- 
lischen Lösung oxydiert, so nimmt die Lösung die rote Farbe des Phenolphtalein in alka- 


lischer Lösung an. Phenolphtalin oxydiert sich langsam unter dem Einfluss von Wasser- 


stoffzuperoxyd in neutraler oder alkalischer Lösung. Diese Reaktion wird jedoch durch 
irstoffübertrüger, wie z. B. Platinschwars usw., sowie durch die Peroxydase des Blutes 
bedeutend beschleunigt. Zunächst wurde nun in einigen Experimenten festgestellt, dass 
die Oxydation des Phenolphtalin durch Blut und H,O, nur in alkalischem Medium statt- 
findet. Ferner, in einer gewissen Konzentration verliert das Blut einen grossen Teil seiner 
Fähigkeit, Sauerstoff zu übertragen, während es im Kontakt mit dem Natriumsalz des 
Phenolphtalins und dem H,O, steht; wihrend dieser Zeit katalysiert es wahrscheinlich das 
H,0,. Weiterhin stellte sich heraus, dass imnerbalb gewisser Grenzen die Oxydation 
des Phezolphtalins durch Blut und H,O, annähernd der Konzentration des Natriumhydrates 
ist. Auch musste man daran denken, dass das Blut auch ohne H,O, imstande ist Ph 
talin in alkalischer Lösung zu oxydieren. Diese Fähigkeit wird durch Kochen nicht 
aufgehoben, aber ganz bedeutend abgeschwächt. In den angewandten Blutverdtinnu 
jedoch ist die direkte Oxydation des Phenolphtalins äussersı geringfügig, währemi sie sich 
mit Hilfe des H,O, mit bedeutender Geschwindigkeit vollzieht. 

Versuchsanordnung. Das Blut wurde durch Einstich ins Ohr oder den Finger 
erhalten, und das Hämagiobin wurde mittelst des Dateschen Hämoglobinometers bestimmt. 
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Dann wurde wit einer Pipette sehr sorgfiltig 1 ccm Blut aufgenommen. und diese Pipette 
wurde sorgfältig mit destiiertem Wasser ausgewaschen und die Blutlösung in destilliertem 
Wasser auf 5 ccm gebracht. Dic Peroxydasebestimmung wurde so schnell ala möglich 
ausgeführt, niemals verliefen mehr als dreı Stunden, ausgenommen wenn der Einfluss der 
Zeit, welche das Blut dem Wasser ausgesetzt war, auf die Peroxydase bestimmt werden 
sollte. Die Peroxydasebestimmung wurde auf folgende Weise ausgeführt: Die Lösung des 
Blutes in den 5 ccm Wasser wurde sorgfältig in eine zu 250 ccm graduierte Massflasche 
gegossen, das kleine Gefäss wurde ausgewaschen, und die Lösung wurde so mit dem Wasch- 
wasser und destilliertem Wasser auf 250 ccm gebracht. 

Daraufhin wurden von dieser verdünnten Blutlösung genau 2 ccm mittelst der 
Pipette von Rosenau abgemessen, und diese 2 cem wurden mit 5 ccm eines Reagenz- 
gemisches von folgender Zusammensetzung gemischt. 0,032 g Phenolphtalin, 21 ccm 


0 Natriumhydrat, 10 ccm H,O, (containing 0,034 g H,O, in 100 ccm), dieses Gemisch 


wurde mit destilliertem Wasser auf 100 ccm gebracht. Die Mischung von Blutiösung und 
Reagenz wurde die gewünschte Zeit in Gefässen mit Glasstöpseln aufbewahrt, gewöhn- 
lich 1-24 Standen. In diesem Zeitraum nahmen die Lösungen die rote Farbe Phe- 
nolphtalein in alkalischer Lösung an, und am Ende eines gegebenen Zeitraumes wurde die 
Menge des erzielten Phenolphtaleins bestimmt, indem die Farbenintensität der Lösung mit 
der einer alkalischen Lömng von Phenolphtalein von bekannter Stärke, die 0,000318 g 


Phenolphtalein und 1 ccm — a 0 Natriumhydrat in 7 ccm enthielt, verglichen wurde. Die 


Vergleichung geschah vermittelst eines Duboscq-Pellin-Kolorimeter, und die Bestimmungen 
wurden in diffusem Licht angestellt. 

Vorausgesetzt, dass ein Exzess an Alkali, der jedoch nicht zu gross sein darf, in 
der Lösung vorhanden ist, kann die Menge des gcbildeten Phenolphtaleins auf diese Weise 
genau ermittelt werden. 

Die Zubereitung der Phenolphtaleinlösung von bekannter Stärke war mit ziemlichen 
Schwierigkeiten verbunden, da das Phenolphtalein in Wasser nur sehr wenig löslich ist. 
Deshalb mussten im Verlaufe der Untersuchungen diese Lösungen erneuert werden. Auf 
diese Weise sind die Resultate der einzelnen Serien untereinander nicht absolut vergleich- 
bar, sondern nur die Werte innerhalb der einzelnen Serien. Dazu kommt noch, dass auch 
die Temperatur einen Einfluss auf die Oxydationsgeschwindigkeit ausübt, ein Einfluss, der 
sich besonders in Versuchen, die sich auf nur kurze Zeit erstrecken, geltend macht. 

Soweit wurde die Peroxydasereaktion des Blutes von 47 Personen bestimmt. Die 
Resultate der Untersuchungen sind in Tabelleu unter den folgenden Rubriken niedergelegt: 
Datum, Name, Zustand, Hämoglobin Proz., Kolorimeterablesung nach 24h Standardlösung 
auf 5, Quantität des gebildeten Blutes in mg. Quantität des oxydicrten Phenolphtalins 
3 mg, Den. oxydiert, oxydierende Kraft der Blutes berechnet in bezug auf normales 

ut = 

Die Berechnung der Menge des gebildeten Phenolphtaleins ist ausführlich angegeben. 
muse aber im Original esehen werden. 

Die Untersuchungen erstreckten sich auf verschiedene Krankheiten. Das Blut der 
Kranken zeigte eine deutliche Verminderung reiner Peroxydasereaktion im Vergleich mit 
dem normaler Individuen, und in der Mehrzahl der Fälle ist die Aktivität der Peroxydase 
proportional dem Prozentgehalt an Hämoglobin. 

Verschiedene der Blutproben zeigten die grössten Unterschiede ihrer Oxydations- 
kraft nach Verlauf von 24 Stunden. In den meisten Fällen jedoch, wenn nicht in allen, 
wurden ähnliche Differenzen schon nach viel kürzerer Zeit deutlich. 


Das Erblassen der Farbe des Phenolphtalcins. 

Schon früher wurde darauf hingewiesen, dass die Farbe des Phenolphtalcins erzeugt 
durch die Oxydation von Phenolphtälin durch Blut und H,0,, in alkalischer Lösung nach 
einiger Zeit etwas erblasst, und tatsächlich kann man beobachten, dass das Resultat eines 
24stündigen Versuches /,—2/, niedriger ist als das eines einstündiger Versuches. Ver- 
schiedene Ursachen spielen hier eine Rolle. abgesehen von der Müglichkeit, dass das Blut 
eine be roduzierende Substanz enthalt. Zunächst scheint das Erblassen rascher vor sich zu 

mit dem Blut von Kranken, arm ac Hämoglobin. So kommt cs, dass die auf- 
llendsten Differenzen zwischen normalem Blut und dem von Kranken nach längeren Zeit- 
intervallen zu Tage treten. Weiterhin scheint dax Erblassen von der Konzentration des 
Alkalis abhängig zu sein, und zwar erfolgt es am schnellsten entweder bei sehr geringen 
oder bei sehr grossen Konzentrationen. Ein dritter Faktor ist in der Anwesenheit von 
#,0, zu suchen, da die durch direkte Oxydation des Phenolphtalin erzeugte Färbung viel 
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langsamer erblasst (erst nach 72 Stunden oder später). An dem Erblassen beteiligen sich 
also aller Wahrscheinlichkeit alle drei Faktoren. Es ist jedoch zu bemerken, dass dieses 
Phänomen weder die gewonnenen Resultate, noch die davon abgeleiteten Schlüsse beein- 
trächti 

Die direkte Oxydation des Phenolphtalins durch Blut in alkalischer 
Lösung. 
Za diesen Experimenten bedarf es einer etwas grösseren Menge Blutes, als in den 
init H,O, angestellten Versuchen, 1ccm Blut wurde mit destilliertem Wasser auf 100 cam 
verdünnt, und 2 ccm dieser Verdlinnung wurden mit 5 ccm Reagens vermischt, das in 


100 ccm 0,082 g Phenolphtalin und 21 ccm 5 Natriumhydrat enthielt. Anderweitig wurde 


in derselben Weise, wie oben angegeben, verfahren. Die Oxydation verlief in diesen Fällen 
trotz der relativ grösseren Menge angewandten Blutes viel langsamer als in den mit H,O 
angestellten Versuchen, und das Maximum wird ‘erst nach 24 Stunden erreicht, während 
in der Gegenwart von H,O, das Maximum schon nach einer Stunde erreicht ist. 

Ein Punkt, der der Aufklärung harrt, ist der, dass weder mit noch ohne H,O, die 
Oxydation des Phenolpttalins jemals eine vollständige war. 

Die direkte Onydationskratt des Blutes innerhalb 24 Stunden ist ebenfalls 
tional zum Hämoglobingehalt. Amberg (Baltimore). 


845) Zeltan v. Balmady und Arpad v. Torday, Die Zersetzung des Wasscrstoff- 
superoxydes durch das Blut. Wiener klin. Wochenschr. 1907. Nr. 16. 


Den bei der Oxydation eine Rolle spielenden Stoffen wenden Verff. ihre Aufmerk- 
samkeit zu und fassen den Verlauf der Oxydation folgendermassen zusammen. Das inerte 
inolekulare Oxygen nimmt die autooxydablen Stoffe, die Oxygenasen auf, indem sie zu 
Hyperoxyden werden (Moloxyd). Manche von ihnen übertragen ihr n eventuell auf 
oxydierbare Stoffe, so als Autoxykatalysator wirkend. Treten dann solche hyperoxydarti 
Verbindungen mit Wasser zusammen, so kann eg zur Wasserstoffhyperoxydbildung kommen. 
Die Peroxydase wirkt katalytisch auf die aus den autooxydablen Stoffen entstandenen 
Superoxyde (Oxygenase) und auf das Wasserstoffhyperoxyd und zwar in der Weise, dass 
sie ein sog. aktives sehr intensiv oxydierendes Oxygen von ibnen löst. Die Katalase zer- 
setst das aus Superoxyden und Wasser oder unter Einwirkung von reaktionsfihigem 
Hydrogen entstandene Wasserstoffhyperoxyd und macht wieder frei jenes Oxygen, welches 
zu den früher erwähnten Vorgängen notwendig ist. Nach der allgemein anerkannten älteren 
Auffassung wären dagegen zu unterscheiden: 1. Stoffe, welche das molekuläre Oxygen 
aktivieren, 2. Fermente, welche nur im Beisein eines Superoxydes eine Oxydation hervor- 
zurufen imstande sind und 3. die Katalase. Der Unterschied zwischen beiden Auffassungen 
liegt hauptsächlich in der Erklärung der zog. direkten Oxydation. 

Die spezielle Wirkung der Katalase ist die Zersetzung des Wasserstoffsuperozyds 
und zugleich die Ausscheidung cines inerten Oxygens (O,). Sic wirkt ausschliesslich auf 
das Wasserstoffsuperoxyd. Das ist besonders wichtig für die Fertstellung des Unterschiedes 
zwischen Katalase und Peroxydase. Die Katalase scheidet inertes molekulares Oxygen aus. 
Solche Oxydationen, welche durch Oxygen ın statu nascendi zustande kommen, können auch 
die Katalase verursachen, jedoch nur indirekt, als Nebenwirkung. Sie ist nur in Zellen 
und zwar in jeder Zelle zu finden. In Substanzen also, welche keine Zellen enthalten, 
kann auch keine Katalase vorhanden sein. Darum katalysieren z. B. Rlıtserum, ohne Blut- 
körperchen, Exsudate, Transsudate, Galle, Urin usw. nicht. Dieser Ferment spielt im 
Chemismus des Lebens eine grosse Rolle, wenn auch die physiologische Funktion noch 
nicht bekannt ist. Die Katalase hat speziell auf das Wasserstoffsuperoxyd Einfluss, indem 
sie inertes Oxygen aus ihm scheidet. Selbst scheint sie nicht oxydierend zu wirken, höch- 
stens indirekt durch das Oxygen in statu nascendi. Die Aufgabe der Katalase soll darin 
bestehen, das im Organismus fortwährend entstehende Wasserstoffsuperoxyd zu entfernen. 
Im lebenden Organismus ist es schwer, Wasserstoffsuperoxyd zu finden. Das rasche Ver- 
schwinden im Beisein von Katalase ist nun selbstverstindlich. Das Verschwinden und die 
Zersetzung des im Organismus, in der Zelle entstehenden Wasserstoffsuperoxyds ist von Bee 
deutung. Intravents eingebrachtes Wasserstoffhyperoxyd löst Vergiftungesymptome aus. 
In ulär entstehendes kann auch seine schädlichen Wirkungen haben. Aber beide: 
Einflüsse sind verschieden. In einer in W aeserstoffh yperoxyd plasierten Zelle geht eine 
Plasmolyse vor eich. Ein im Innern der Zelle befindliches Wasserstoffhyperoxyd wird noch 
intensiver wirken. Es kann im Protoplasma selbst unberechenbare Verwüstungen an- 
sichten, und sehr wahrscheinlich stört es in gewisser Konzentration das Gleichgewicht 
chemischer Oxydationsvorgänge merklich. wenn es aus dem betreffenden System nicht recht- 
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seitig ausgeschieden wird. Das Wasserstoffhyperoxyd steht unter dem Einfluss 
Enzyme, Peroxydase und Katalase. Die beiden Reaktionen gehen nebeneinander her. 
jeweilige Reaktionsgeschwindigkeit der Peroxydase hängt davon ab, ob und wie viel 
-dable Stoffe sich vorfinden, und in welcher Konzentration. Die Zersetzung des 
stoffhyperozpis durch die Katalase birgt einen direkten Nutzen MR: den ismus 
einzelne , weil der Teil des Wasserstoffhyperoxyds verschwindet, welcher die 
oxydase nicht verändern konnte, und persistierend nur schädlich wirken würde, und 
Organismus bleibt das freiwerdende Oxygen erhalten, indem es in nützlicher und 
Hcher Form wieder gehunden wird. Die Katalase übt ihre Wirkung stets im Zeilinnerz 
aus. Doch besitzen verschiedene Zellen verschiedenen Katalasengehalt. Am meisten ent- 
hält die Leber. Jedenfalls ist die Fähigkeit der Organe und deren Extrakte, Wasserstoff- 
Ryperoryd su zerlegen, measbar. | 
erff. haben Versuche mit Blut nach der Jolles-Oppenheimechen jodometriachea 
Methode angestellt. Sie wählten indes statt einer 1pros. eine !/, normale, also weniger 
konzentrierte Lösung und titrierten das nach Unterbrechung der Katalasereaktion ausge- 
schiedene Jod nicht nach einer Stunde, sondern erst nach längerer Zeit. Zieht man die 
so gewonnene Zahl (Jodtiter) von dem dem entsprechenden Wasserstoffhyperoxyd-Quantum 
entsprechenden Titer ab, und multipliziert die Differenz mit 0,0017 s0 erhält man die zer- 
setzte W ydmenge in Grammen. Wire der Katalasengehalt des Blutes 
die einzige Variable, so kann man die gewonnenen Resultate vergleichen und wird die 
Bezieh su dem realen Katalasenquantum finden. Das erste aber lässt sich nicht be- 
weisen. kann also nur die Katalysierungsfübigkeiten, nicht den Katalasegchalt ver- 
leichen. Wenn auch die igkeit des Blutes, Jod zu binden, verschwindend klefu, die 
ihrer Geri eit wegen zu vernachlässigen sind, so verhinderten even- 
tue vorhandene Stoffe. un ter Natur, welche die Wırkung der Katalase vorteilhaft 
oder nachteilig beeinflussen, eine richtige Deutung der Daten. Man darf nicht, wie weit die 
Katalysieru igkeit des Blutes im ismus selbst geht, daraus erschliessen, wie viel 
und wie s es Wasserstoffhyperoxyd serlegt. Die Intensität der fermentativen Wi 
hängt immer von der Konzentration ad. Die physikalischen Verhältnisse scheinen d 
die Veränderung der Dissoziation und Verteilung der Salze wie Kolloide wesentlich andere 
su werden und mit ihnen die Katalysierungsfähigkeit. Eine Änderung bringt die Ober- 
Sachenspannung die Viskosität, die Konsentrationsverminderung durch Verdünn mit 
sich. aus den Versuchen ®ber die Katalysierungsfähigkeit verschiedener Sarro- 
gate, verschiedener Organe keine direktem Schlüsse ableiten, keine Theorien oder gar thera- 
peutische Verfahren aufbauen. | 
Man hat zwar in jenen Organen die grösste Katalysierungsfähigkeit gefunden, in 
welchen die Lebensfunktionen am iebhaftesten vor sich gehen. Doch darf men daraus 
nicht folgern, dass dort, wo die Katalysierungsfähigkeit gering, auch minimale Lebens- 
funktionen vorauszusetzen sind. Die Katalase spielt bei den Oxydationsvorgängen nur in- 
direkt eine Bolle, vielleicht auch reguliert von anderen Fermenten. Zwischen der eventuell 
nachweisbaren Abnahme des Stoffwechsels und der gleichzeitigen Herabminderung der Ka- 
talysierfähigkeit darf ein Kausalnexus nicht angenommen werden. Ebensowenig därf man 
die Katalase als Hauptfaktor der Oxydationsvorkänge, die Katalysierfühigkeit des Blutes 
als Mass der Oxydationsvo betrachten. Dem widersprechen unzählige physiologische 
Tatsachen. Verif. fassen ihre icht dahin zusämmen: Die Messung der Kutslymentahig 
keit des im Blate enthaltenen | Waserstofthyperoxyis ist durchführber; —æ—* sind 
et, unter ihnen iche en. Wir ge zu gewissen aben, welche 
* * Licht auf den, ter des Blutes werten, "Doc darf en suf dieser Grund- 
eine wichtigeren biologischen Hypothesen oder Theorien en. 
Verfl. besprechen dann die Versuche, welche bestimmen, in welchem Grade das 
Blut verschiedener Individuen Wasserstoffhyperoxyd zersetzt. Sie wollen den Ausdruck 
„Katalasenzahl“ nicht gelten lassen, weil das Resultat der nach Jolles und Oppenheim 
angestellten Versuche garnicht den Katalasengehalt des betreffenden Blutes angibt, 
tsur die Katalysierfähigkeit, welche trotz grossen Katalasengehgltes sehr gering sein kann, 
wenn irgend ein Umstand die Wirkung stört. Bie sagen dafür Katalysengehalt oder Kata- 
ysenwert. 
| Zwischen dem Katalysenwert und dem Hämoglobingehalt einerseits und der Anzahl 
der roten und weissen Blutkörperchen anderseits besteht, wie es scheint, irgend ein Nexus. 
Mit der Anzahl der Blutkörperchen scheint die Katalysenzahl nur indirekt zusammenzu- 
hängen; sie sinkt z. B. bei Chlorose tief herab, wenn auch die Biutkörperchenzahl normal 
bleibt. Die Anzahl der weissen Blutkörperchen scheint überhaupt ganz ohne Kinfluss auf 
die Zersetsungsfihigkeit des Blutes Wasserstoffhyperoxyd „gegenüber sein. | 
Die besondere Dilution bildet für den Verlauf der Katalyse ein Hindernis, welches 
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in Fällen mit sehr gesinger Katalysierfähigkeit eventuell so störend wirken kann, dass in 
einer Lösung von höherer Konzentration ein ebenso grosses Quantum yiel grösseren Effekt 
erzielen kann. Vielleicht auch könnte ein die Katalyse hindernder Stoff im Zustande stär- 
kerer Dissosiation grösseren Einfluss haben. 

- Was nun die Beobachtungen bei einzelnen Krankheiten anlangt, so fanden Verff. bei 
Anämie Sfters normale, bei Anaemia gravis und nach grösseren Blutverlusten manchmal 
sehr kleine Katalysenzahlen. Ein konstanter Nexus zwischen Grad der Blutarmut und 
Katalysenzahl ist nicht vorhanden. Nierenkrankheiten setzen im allgemeinen die Katalysier- 
fähigkeit des Blutes herab. Ein starkes Sinken des Katalysierwertes tritt jedoch nur in 
sehr schweren Fällen ein. Bei Krankheiten der A e ändert sich die Fähigkeit 
des Blutes, Wasserstoffhyperoxyd zu zersetzen, kaum, a n von solchen Fällen von all- 
gemeiner Tuberkulose oder Tuberkulosis pulmonum, welche schon zur Kachexie führten. Die 

atalysierfähigkeit des Blutes sinkt fast immer bei solchen Krankheiten, welche mit Fieber, 
Eite und wichtigeren Störungen des Stoffwechsels verbunden sind. Von Krankheiten 
der V ungsorgane verursachen nur die eine grössere Abnahme der Katalysi igkeit, 
welche wie Carcinoma ventriculi oder Cholämie zu bedeutender Kadhexie oder wic Ulcus 
ventriculi zu grösseren Blutverlusten führten. | 
, Daraus ergibt sich, dass das Sinken des Katalysenwertes für gar keine Krankheit 
als charakteristisch gelten kann. Verff. akzeptieren nicht die Ansicht von Jolles und 
Oppeuheim, dass eine Herabminderung der Katalysierfähigkeit speziell bei den su Koma 
führenden Krankheiten zu beobachten ist, haben eher den Kindruck gewonnen, dass zwischen 
dem Sinken des Katalysewertes und. der Kachexie ein Kausalnexus besteht, auf welchen 
aber die Ätiologie der Kachexie, die diese heryorrufende Krankheit keinerlei Einfluss nähe. 
Verf. haben endlich untersucht, in welchem Masse einzelne Medikamente den Kata- 
lysenwert beeinflussen. 2,5 bis 3g Jodkali pro die oder 4g Jodipia (in 26proz. Lösung) 
verändert die Katalysierfähigkeit nicht in auffallender Weise. Einreibungen mit Kollargo 
erhöhten im geringem Masse die Katalysierfähigkeit deg Blutes. | | 
v. Boltenstern (Berlin). 


846) Walther Ewald, Die Physiologie der oxydativen Blutfermente. Pfiägers 
Arch. 1907, Bd. CXVI, S. 334—346. | 


Im Blute kommen drei oxydative Fermente vor: eine a-Oxydase, welche das Blut 
bei Zusatz von Guajaktinktur bläut, eine Peroxydase, welche dieselbe Ei 
edoch nur bei Gegenwart von H,0,, und eine Hämase (Katalase). Letztere spaltet aus 
H,0, Sauerstoff ab. Der Peroxydase spricht Verfasser die Fermentnatur ab, well das ge- 
kochte Blut noch ihre Eigenschaften zeigt. Der Hämase spricht er die Funktion su, Sauer- 
stoff aus dem Oxyhiimogiobin abzuspalten. Pappenheim (Berlin). 


847) CA. L. Evans, On the Catalytic Decomposition of Hydrogen Peroxide 
by Catalase of Blood. Bio-chemical Journal, Il, 4. April 1907. | 
For each concentration of enzyme there is an ,optimum“ concentration of hydrogen 
peroxide. The velocity with which catalysis oocurs is discussed. ; 
Goodall (Edinburgh). 


848) E. J. Lesser, Zur Keantnis der Katalase. Zeitschr. f. Biologie. Bd. XLVIIL 
Oxydationskraft und katalysierende Wirkung verlaufen nicht parallel; wihrend bei 
Vögeln grosser Sauerstoffverbrauch an Blut su konstatieren ist, ist trotsdem Taubenblèt 


Während umgekehrt Froschleber und -Nieren sehr stark katalysierten, ist dieses bei 
Hb-haltigem Froschmuskel nur im geringen Masse der Fall. Auch finden sich keine Am 
halispunkte dafür, dass etwa die Katalase die Oxydation des Buckers und Fettes bei Geges- 
wart von H,O, beschleunigt. Pappenheim (Berlin). 


819) Jacques Loeb, Cher die Hervorrufung det Membranbildung beim Bee- 
igelei durch das Blut gewisser Würmer @ipunculiden). Pfitg. Archiv 1907, 
Bu. CXVIT, H. 1/2. 


Es. Verf., die Bildung der Befruchtungsmembran beim Seeigelei durch das 
Blutserum von en, auch in sehr grosser Verdünnung, sodann mit Dendrostomaserum 
wie auch mit dem zentrifugierten und mit Seewasser verdtinntem Serum von Sipunculus- 
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weibchen. Die Membranbildung wurde nicht crreicht durch das Blutserum der Krôte ‘Bafo 
colunbicasis), eines Knochenfisches (Lebastodes mystinus), einer Krabbe und einer Annelide. 
Pincussohn (Berlis). 


850) Abéerhalden und Deetjen, Über den Ahbau einiger Folypeptide durch dic 
Blutkôrperchen des Pferdes. Zeitschr. t. physiol. Chemie, LL, H 4/5, 8. 334. 


In den verschiedenen Organen sind bekanntlich Fermente. welche Peptidbindunges 
spalten. Von den Gewebssäften werden ebenso wie vom Erepsin manche Polypeptide ge- 
spalten, welche Pankreatin nicht spaltet. Durch rote Blutkörperchen wurde d-I-Alanyi- 
glyzin fermentativ gespalten und zwar in dem zu erwartenden asyınmetrischen Reaktioa: 
verlauf. Ferner auch Glyzyl-I-Tyrosin, d-l-Alanylgiyzyiglyzin und Glyzyl-d-I-Leuzin Di- 
Fermente sind wahrscheinlich den Erythrozyten eigen, nicht den beigemischten Leukozytcs 
und Blutplittchen. Peter Bergell (Berlin). 


851) C. Gessard, Sur l'antiperoxydasc et l’antiamylase du malt. Societé de Bio- 
logie, 17 Novembre 1906, T. LXI, No. 33. p. 425. 

L'auteur a poursuivi ses recherches sur les anticorps eu étudiant le sérum d’un lapis 
qui avait reçu de l'extrait de malt sous la peau. 

On sait que l'extrait de malt contient, entre autres diastases. une peroxydase, à k- 
quelle il doit de bleuir l’émulsion de gayac peroxydée. Dans une communication artérieure. 
l'auteur a montré, en se servant de la peroxydase d'un champignon, que le sérum d'u 
animal qui a reçu de cette diastase sous la peau est capable d'empêcher ce bleuissement. 
L’auteur x retrouvé cette propriété dans le sérum d’un lapin traité par l'extrait de malt. 
avec la spécificité qui caractérise les anticorps: en sorte que le nouveau sérum n'est pa: 
empêchant pour la peroxydase du champignon, de même qu’on voit l’anticorps de cette der- 
niére sans action sur la peroxydase du malt. Pour démontrer ce pouvoir empévhant. 
l’auteur a dilué l'extrait de malt qui avait servi à traiter le lapin; la dilution con, enakblr 
est au dixième. Une goutte de cette dilution aver trois gouttes de sérum préparé, daus 
deux centimètres cubes d'émulsion de gayac peroxydée, ne donne pas la coloration blene 
qu'on obtient avec du sérum ordinaire aux mêmes proportions. J. Jolly (Paris). 


862) A. Herlitska, Ricerche sulla catalasi (Studien über die Katalase) (Physiol. Inst. 
urn). Bendic. BR. Accad, Luicci, vol. XV, 2. sem., serie 5, fase. 5. 


Der Partialdruck oder die Konzentration des Sauerstoffes, d. h. des einen der beiden 
Spaltangsprodukte der Reaktion ist auf die Wirkung der Katalase ohne jeden Einfluss: 
mitbin dürfte die Katalase zum Unterschiede von den meisten Enzymen keinen reversiblen 
Prozess auslösen. Weder milchsaures Mangan noch Katalase bläuen Guajaktinktur bei 
Gegenwart von Wasserstoffsuperoxyd; die Blaufärbung tritt nach Zusstz beider erst dann 
auf, wenn das H,O, zersetzt wird, A. Ascoli (Mailand) 


853) A. Herlitzka, Sull’ ontogenesi dei fermenti (T}ber Ontogenese der Fernente: 
(Physiél. Inst. in). Biologica, Bd. I, Heft 1. 

1. Die endozellulären Fermente sind nicht alle im befruchteten Ei vorgebildet. son- 
dern bilden sich s. T. im Laufe der Entwickluug des Embryos. 

2. Diese Epigenese der Fermente ist wahrscheinlich mit Veränderungen in der 
chemischen Konstitution der Nukleine in Bcziehung zu bringen. . 

3. Die Fermente bilden sich im Körper des Embryos und nicht in den Adnexis 

4. Im ersten Entwicklungsstadium fehlen von den kKermenten namentlich jene, welche 
Orydationen oder tiefere Spaltungen vermitteln. Es finden sich hinzegen Fermente vor, 
welche oxydative Synthesen auslösen. . 

5. Bei der Entwicklung des Embryo tritt zuerst die Oxydase (Oxygenase mit Peroxy- 
dase) auf; die reine Peroxydase bildet sich später, wahrscheinlich aus einer Oxydase durch 
Verschwinden ihrer Oxygenase. 

6. Das Auftreten der reinen Peroxydase trifft mit dem Erscheinen des Hiimoglobins 
zusammen, welches beim Frosch sehr spät, etwa zehn Tage nach Beginn der Blutzirkulation 
gebildet wird; hieraus kann auf dic Identität des Hämoglobins und der ersten Peroxydase 
geschlossen werden. 

7. Eine reine Peroxydase existiert aber im Schleim, welcher die Froscheier umgibt; 
doch besteht kein genetischer Zusammenkang mit der Peruxydase. die später im Embryo 
auftritt. 
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8. Die Katalase findet sich schon in den allerersten Stadien der embryonalen Ent. 
wicklung voi. 

9. Die Outogenese der Fermente ist in den verschiedenen Embryoarten verschieden 
in besug auf zeitliches Auftreten und Art der Fermente. A. Ascoli (Mailand). 


854) A. ven Torday, Über die Katalase der Menschenmilch. (Budapesti Oroosi- 
Ujsug 1907. No. 8. 


Der Autor machte Versuche, um zu eruieren, ob Menschenmilch überhaupt katalysiere 
and faus sie diese Fähigkeit besässe — an welchen ihrer Bestandteile diese Funktion ge- 
bunden wäre. — Ferner in weleher Richtung diese Fähigkeit von durchströmenden Gasen 
beeinflusst wird. Im Verlanfe seiner Untersuchungen gelangte er su dem Resultate, dass 
frische Milch in den meisten Fällen Katalysierfähigkeit besitze, welche Fähigkeit höchst- 
wahrscheinlich mit dem Fettgehalt derselben im Zusammenhange stehe. Durchströmung 
von Sauerstoff steigert die Katalysierfähigkeit der Milch, während Kohlensäure dieselbe 
zırstört. Doch ist zwischen dem Fettgehalte der Milch und ihrem katalytischen Werte 
kein Nexus, ebensowenig zwischen letzterem und ihrem NaCl-Inhalte. Das durch die 
Chamterlandsche Kerse flitrierte Lactoserum katalysiert nicht; steril gehaltene Milch 
erhält scl de Katalysierfähigkeit. Die katalytischen Werte der nicht aseptisch behandelten 
Milch ändern s’“h je nachdem, ob die betreffende Mileh in Gährung & t oder nicht, 
denn sauer gewordene Milch katalysiert nicht. Mit Formalin desinfizierte Milch katalysiert 
weniger intensiv als solche, die unter strengsten aseptischen Kantelen gewonnen wurde. 

Kigenbericht. 


855) Pariset, Note sur ledosagedu pouvoir amylolytique du sang chez le chien, 
Société de Biologie, 31. Mars 1906, f. LX, No. 18, p. 644. 


L'auteur a déjà montré qu’on obtenait de Vayperglycémie et de la glycosurie par 
l'injection de sue pancréatique dans le système veineux. Il a été ainsi amené à rechercher 
l'influence de ces infections sur le pouvoir amylolytique du sang. Dans ce but, il a em- 
ployé la technique suivante: 50 cc. du sang sont reçus dans 50 ce. de fluorure de sodium 
& saturation. On centrifuge, on prend 10 ou 6 ec. de sérum fluoré que l’on ajoute à 50 ec. 
d’une solution à 2 p. 100 d’ amidon soluble. On met deux heures à l'étuve, puis on ajoute 
quelques gouttes de soude qui arrêtent l’action amylolytique. On dose la quantité de sucre 
avoc la liqueur de violette ferrocyanurée. 

En comparant avec cette méthode le sang des animaux témoins, le sang des animaux 
injectés avec le suc pancréatique, avant et après l'injection, l’auteur constate que le 
pouvoir amylolytique augmente après l'injection. J. Jolly (Paris). 


856) A. Fernbach et J. Wolf, Sur l’anti-amylocoagulase. Société de Biologia, 
17. Novembre 1906, T. LXI, No. 33, p. 427. 


Le sérum d’un lapin ayant reçu sous la peau des injections d'extrait de malt possède 
une propriété anticoagulante qui correspond à la présence dans l'extrait de malt de l’amoylo- 
coagulase, de même que les propriétés anti-peroxydasique et anti-amylasique, mises en 
évidence par M. Gessard, correspondent à la présence, dans cet extrait, de la peroxydase 
et de l’amylase. 

Le pouvoir anti-coagulant du sérum s'exerce sur la coagulase de l'extrait d'orge; ce 
sérum n'empêche pas la liquéfaction par l'extrait de malt. 

La mise en évidence d’une anti-amyloeoagulase vient ajouter, d'une manière très 
heuteuse, une preuve de plus à celles que les auteurs avaient déjà fournies de l'existence 
de l’amylocoagulase. Les auteurs avaient déjà montré que l'action de la chaleur fait dis- 
paraître la propriété coagulante de l'extrait du malt, tout en respectant ses proprietés liqué- 
fiantes, dextrinisantes ct saccharifiantes. L'influence d’un anticorps fournit un nouveau 
moyen, moins brutal, d'empêcher cette action coagulante. J. Jolly (Paris). 


857) Miglineei, Zum Verhalten der Amylase im Blatserum und im Urin. Gazz. 
degli ospedali 1906, No. 75. | | 


Die im Serum enthaltenen Fermente sind weder dialysierbar, noch durch Alkohol 
zu fällen, noch durch Kochen oder Antiseptizicis zu zerstören. Sie wirken in kleinsten 
Mengen. Es finden sich ausser der Oxydase 1. Plasmase, 2. glykolytisches Ferment, 8. Mal- 
tose spaltendes Ferment, 4. lipolytisches Ferment (Lipase Steapsin), 5. cin Enzym, das Fette 
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ia cine wasserlöeliche Substanz verwaddelt, 6. Amylase, weiches (wie Piyalin) Amytu 
zu Glykose verwandelt, [7. ein proteolytisches (tryptisches) Ferment, aus dea 
stammend und die an autoimmunisatorischen Fermente des 

Vent, Anlet, dam de Derum-Ampläse eatamgeact Abstammung ist entste aus 
der Nahrung unter dem Einfluss der bakteriellen Darmflora. Pappenbeim (Berlin). 


aes ere ae Sur l’entérokinase. Société de Biologie, 7. Avril 1906, TF. Li, 
0 Pp 
Delezenne a conclu de ses recherches que l'entérokinase est formée par apparel 
ide de l'intestin. Les recherches de l’auteur viennent confirmer le réanitat. 
effet, la rate, tes ganglions lym ymphatiques et et I’épiploon pendant la digestion —* 
ferment qui agit comme l'eniéro Les organes lymphoides —* le jeane, chez l'ex 
bryon et chez le nouveau-né ne contiennent pas ee ferment. Dans les infections, ces mêmes 
organes en contiennent en quantité plus grande qu'à Feist normal. La moelle osseuse n'es 
renferme pas. Dans le .sérum sanguin, l'auteur A vé angsi pendant la digestion l’ent£ro- 
Kinase qui disparait vingt quatre heures après. 
rate subit pendant la dige-on de- albuminoides des transformations importantes. 
de même que les ganglions lymphatiques: H yction de tissu Iympheide; augmen- 
tation de la fonction hemolytique et jeucolytique macrophages; production en certains 
cas dans Ja rate de tissu myéloïde, Ces, faite, et ls présence de peptones dans la rate 
pendant la digestion font penser que de l'entérokinase dans les organes iymphoides est pro- 
duite par les macrophages. L'auteur ne croit pas possible l’h hypothe ¢ de Simon, que l'ez- 
térokinase est produite par les éosinophiles pénétrés dans les glandes de Lieberkühn, 
u'on trouve de l’entéroxinasc dans Ja rate qui renferme trop peu d'écsinophikes, ei 
elle est absente de la moelle qsseuse qui en renferme. L'auteur croit que les macrophages 
pr roduisent de l’ent6rokinase, mais ne peut exclure pour cela, comme le fait Delezenne, 
cellules ét les glandes ‘intestinales, parceque dans Viléon, où abondent les follicules 
agminés de Prever, ce ferment est presque absent. J. Jolly (Paris). 


859) C. Delesenne, Influence de la nature physique des parois sur l’activation 
an zus pancréatigue par les sels de calcium. Académie des sciencea, séance dn 


Dans une note, communiquée le 18. Février 1907, C. Delsenne a montré que le suc 
pancréatique mis en présence des sels de calcium n’est activé qu'après un temps perdu con- 
sidérable (4 h. ?/, par exemple); puis, en quelques minutes, d’une façon en quelque sorte 
explosive, il acguiert son activité maxima vis-à-vis de l'ovalbumine et de la gélatine. Dans 
le présent travail il établit que du suc pancréatique dialysé, inactif, additionné d’yne même 
quantité de chlorure de calcium s'active avec une extraordinaire lenteur dans les récipients 
paratins du enduits d'autres substances, telles que la cire ne se laissant pas mouiller par 
’ Cette action empéchante de la paroi tient à la charge d'électricité négative que 
preunent ces substances au contact du mélange; verse-t-on ce mélange dans un tube de 
verre, graîte-t-on l'enduit de peraffine l'activation a lieu rapidement. 

| Sabrasès (Bordeaux). 


860) F. Trémolières et A. Riva, Présence de la mucinase dans le sang des 
ommes et des animaux atteinte d’hypersécrétion muqueuse intestinale. 
Société de Biologie, 7. Avril 1906, T. LX, No. 14, p. 690. 


La mucinase, ferment coagulant la mucine et trouvé par Roger dans la muqueuse 
intestinale, apparait dans le sang des sujets qi expulsent du mucus plus ou moins con- 
crété sous forme de glaires où de membranes. auteurs ont étudié à la fois des malades 
atteints d’entérites muco-membraneuses de causes diverses et des lapins chez lesquels ls 
faradisation du pneumogestique droit, une injection intra-veineuse d’oxalate de soude, l'éthy- 
roidation avaient provoqué le rejet de mucus glaireux ou concrété. Pour mettre en évi- 
dence la mucinase dans le sang des malades, les auteurs mélangent, en propertions égales, 
dans de petits tabes de Q cm 5 de diamètre sur 6 cm de hauteur, le sérum de ces css malades 
et une solution à 2 p. 100 de mucine dans l’eau de chaux ou dans l’eau distillée additrannés 
de 0,5 p. 100 de mate de sodium. Les tubes ainsi remplis sont portés immédiatement 
dans une étuve & 87 degrés. Au bout de dia heures, un culot blanc de mucine s'est Géposé 
au fond de chaenn de ces tubes, dont la paroi déclive est en outre souvent recouverts 
dus Léger précipité pulvérulent blanchatre. Le dépôt de mucine augmente dans les heures 
suivantes 
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La mucinase n'existe pas dans le sérum des lapins normaux ni dans le sérum 
d'hommes sains ou de malades dont l'intestin semble indemne. 

Le solution de mucine mise à l’&tuve pure, dans un petit tube peut fournir, au bout 
de 48 heures, un léger dépôt. Aussi, dans la recherche de la mucinase, ne doit-on teniz 
compte que des réactions qui se produisent pendant les trente-six premières heures. 

J. Jolly (Paris). | 


861) Lesné et Dreyfas, Contribution à l’étude du pouvoir glycolytique du sang. 
Société de Biologie, 30. Juin 1906, T. LX, Ao. 24, p. 1440. J. Jolly (Paris). 


862) R. Lépine et Boulud, Sur le pouvoir glycolytique du sang des animaux 
phloridzinés. Société de Biologie, 21. Juillet 1906, T. LXI, No. 26, p. 93. 


Nouvelles expériences contribuant à prouver que le pouvoir glycolytique du sang est 
extrêmement augmenté chez les animaux phloridsinés. Si, dans un travail récent, Lesné 
et Dreyfus (Société de Biologie, 30. Juin 1906) n’ont pas obtenu les mêmes résultats, 
cela tient sans doute à ce qu'à 40 cm. c. de sang, ils ont ajouté environ 60 cm. c. d'eau 
distillée additionnée de 2 grammes de glucose. Or, l'addition d’eau et de glucose au sang 
modifie singulièrement son pouvoir glycolytique. 

_ À d'autres points de vue que celui de la glycolyse, le sang des animaux phlorid- 
zinés est digne d'attention. I] présente assez souvent un certain degré d’hyperglycémie, 
et une augmentation du sucre virtuel. Enfin, le sucre de ce sang ne dialyse pas mieux 
que celui du sang normal. Quant à la cause de Ia glycosurie phloridzige, elle est 
essentiellement d’origine rénale. | J. Jolly (Paris). 


863) IL. Pariset, Etude de l'hyperglycémie dans ses rapports avec le pouvoir 
amylolytique du sang. Thèse de la Faculté des sciences de Paris 1906. 


L'auteur étudie expérimentalement le diabète par modification du pouvoir glycolytique 
du sang. En exagérant artificiellement l’amylolyse sanguine on produit l’hyperglycémie et 
la giycosurie. L’amylolyse est augmentée ches le chien par des injections de suc pancréa- 
tique, d’amylase végétale ou, encore, d’adrénaline. 

Sous l'influence du suc pancréatique, l’hyperglycémie est constante. 

L'amylase végétale purifiée a une action identique. 

L'action de l’adrönaline est moins constante, probablement parceque l'adrénaline 
est elle-même inconstante: dans 6 expériences, P. n’a obtenu qu’une seule fois une amylo- 
lyse exagérée du sérum sanguin avec hyperglycémie et glycosurie. Ce fait, bien qu’isolé, 
est fort remarquable: une intoxication provoque la glycosurie et augmente du même coup 
Vamylase sanguine. Chez le chien normal, il se produit toujours de la glycosurie dès qu’un 
cm® de sérum hydrolyse plus. de 3 centigr. d’amidon en 1 heure, à 89° C. 

Robert-Tissot (Chaux-de-fonds). 
864) R. ine et Beulad, Action du collargol sur le pouvoir glycolytique du 
sang. iété de Biologie, 2. Février 1907, T. LXII, No. 4, p. 206. 


Le collargol augmente, d’une manière durable, le pouvoir glycolytique du sang. 
J. Jolly (Paris). 


865) Gompel et Vieter Henri, Recherche de l’argent dans le sang et les tissus 
après l'injection d'argent colloidal. Société de Biologie, 10. Novembre 1906, 
T. LXI, No. 32, p. 388. 


Les auteurs se sont servis de la méthode spectrographique. Le tissu dans lequel 
on recherche l’argent est desséché à 110 degrés; on le broie ensuite et on place sur le 
charbon inférieur d’un arc une très netite quantité de ce produit. La quantité de l'organe 
desséché que l’on emploie ainsi est égale environ à 1 mmgr. On fait ensuite éclater l'arc 
pendant trois ou quatre secondes; les rayons éclairent la fente d’un spectrographe et on 
obtient ainsi un cliché du spectre ultra-violet de la lumière émise par l'arc. Si le tissu 
étudié contient de l'argent, on retrouvera dans ce spectre les raies caractéristiques de 
l'argent. Un spectre de comparaison est fait sur la même plaque avec des électrodes en 
argent. 

er Pour determiner la sensibilité de la méthode, les auteurs ont fait des mélanges titrés 
de sang additionné de doses croissantes d’argent. La methode employée permet de décéler 
l'argent jusqu’à la teneur de 1 centmillième d’argent dans le poids sec du produit étudié. 
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De plus, l'intansité des raies d'argent cosmparée à celle des raies du charbon qui se trouvent 
dans le spectre permet de juger de l'ordre de grandeur de la teneur en argent da predait 
étndié. La méthode est donc très sensible; elle nécessite une quantité fort mimime de sub- 
stance (quelques gouttes de sang suffisant largement pour la recherche de l'argent}; elle 
ne necensite aucune manipulation préalable, suuf la dessication, et les dosages sont trés 
rapides. 

Résultats: 1. Persistance de l'argent colloidal dans le sang. On injecte 
dans Ja veine saphéne d’un chien de 16 kilogrammes 40 ccm d’ume solution d'argent col- 
loidal électrique à petits grains, rendu isotonique. On prélève 5 com de sang dans l'artère 
fémorale deux minutes, une heure, trois heures et vingt heures après l'injection. On des 
sèche, on fait les spectres et on trouve nettement les raies d'argent dans les quatre spectres 
correapondants. Une partie de l'argent colloidal à petits grains injecté dang une veine reste 
donc dans le sang cncore vingt heures après l'injection. 

2. Passage de l'argent colloïdul à petits grains à travers la paroi in- 
testinale Un lapin avait reçu par injection pendant dix jours 50 cm.c. de la solution 
isoronique d'argent colloidal à petits grains. Il est sacrifié quatre jours après. On recueille 
des fragments d’intestin grêle, foie, rate, rein, cœur et cerveau. L'examen spectrographique 
Tuuntre la présence nette d'argent dans l'intestin, le foie, les reins, le cœur et la rate; 
dan+ je spectre du cerveau, par contre, on ne trouve que de raies d'argent 

faibles, à peine visibles. J. Jolly (Paris). 


866) M. Doyon, CL Gautier ct A. Morel, Lipolyse dans le sang. Influence de 
l'alimentation. Comparaison des méthodes de dosage de l'extrait éthéré. 
société de Biologie, 28. Février 1907, T. LXII, No. 7, p. 286. J. Jolly (Paris). 


867) G. Stodel, Action dans le sérum et dans le sang de l'émulsine sur l'amyg- 
daline. Société de Biologie, 29. Décembre 1906, T. . No. 39, p. 690. 
Si à du saag défibriné on ajoute de }’&mulsine, velle-cl reste tout entière dans le 
serum. On peut rechercher ce ferment dans le sang en faisant agir le sérum sur l'amyg- 
daline. Le sérum diminue l’activité de l’émulsine. J. Jolly (Paris). 


808) M. Doyen ot N. Kareff, Action de l’atropine sur la coaguiabilité du sang. 
Journal de Physiologie et de Pathologie générale, No. 2, 15. Mars 1906, p. 227—#85. . 


On injecte dans une veine mésaraique d'un chien 1 4 3 centigr. de sulfate meatre 
d'atropine en solution très concentrée. On pratique de dix minutes en dix minutes dss 
prises de saug dans les carotides. Le sang pent rester hquide pendant plus de trois jours. 

Le sang recueilli in vitro au contact de doses variables d’atropine n'est guère in- 
flivncé par cette substance, dans ces conditions. 

L’atrupine agit par l'intermédiaire du foie. Seule l'injection dans la veine porte dé 
termine Vincoagulabilité. L'action du foie paraît spécifique si on injecte du sulfate neutre 
d'atropine dans les artères du rein ou de la rate, le sang veineux correspondant ne devient 
nullement incoagulable. ” 

L'incoagulabilité ne résulte pas d'une modification de le teneur de plasma en fibrino- 
gène ni Gune destruction globulaire; les hématies, les hématoblastes ne varient pas de 
nombre. Les globules blancs ne subissent jamais de diminution, mais augmentent parfois 

e nombre. 

L’injection de sulfate neutre d'atrovine à la dose de un centigr. pour un kilogramme 
d’animal dans une veine mesuraïque détermine chez le chien la narcose, une baisse con- 
e’derable de la pression artérielle et des modifications de la respiration; il peut y avoir des 
'é#morrhagies en nappe. 

L’hyosciamine à la dose de un centigr. par kilogr. d'animal détermine les mêmes 
effets que l'atropine sux mêmes doses. Sabrazès (Bordeaux). 


869; Maurice Doyon, Clande Gautier et Albert Morel, Régénération de la fibrine 
chez la grenouille. Démonstration de Ia fonction fibrinogénique du foie 
Suciété de Biologie, 31. Mars 1906, T LX. No. 13 p. 606. 

Les auteurs ont déjà démontré que l'ablation du foie chez la grenouille détermine 
l'incoagulabilité du sang. [ls montrent ici de plus, les faits suivants: 
1. Si on saigne une grenouille et si on debarrasse entièrement son système cires- 
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latoire du sang qu'il contient, pour y substituer du sang défibriné. on constate que la tibrine 
est régénérée en quelques heures. . 
2. La régénération n'a pas lieu wi l’aniınal est privé de son foie. 
J. Jolly (Paris). 


870) XL, Doyen, A. Morel, N. Kareff, Topographie de la teneur en fibrine chez 
e chien. rocédé de dosage. Société de Biologie, 7. Avril 1906. P. LX, No. 14, 
p. 681. . 

Procédé de dosage de la fibrine du caillot. On aspire environ 20 grammes de sang 
que Yon refoule dans un tube d’une contenance de 100 cm.c. On pèse exactement la 
quantité de sang recucilli; puis on attend environ trente minutes pour que la coagulation 
soit bien complète On broie ensuite le sang dans le tube même avec de l’eau distillée, 
au moyen d'un agitateur coiffé d’un tube de caoutchouc. On centrifuge le tube et on dé- 
cante l’eau. On recommence l'opération jusqu’à ce que la fibrine soit complètement. blanche 
et ne cède plus rien à l'eau de lavage. On fait ensuite passer la fibrine dans un petit 
tube taré; on centrifuge ce tube; on décante l'eau, puis on dessèche jusqu'à constant à 
105 degrés à 110 degrés. Ou rapporte le poids de fibrine à 1000 grammes de sang. 

J. Jolly (Paris). 


871) Doyen, A. Morel, N. Kareff, Influcnce do la saignée sur la teneur du sang 
en fibrine. Société de Biologie, 28. Avril 1906, T. LX, No. 15, p. 760. 


Une saignée abondante détermine: 1. une diminution passagère, suivie 2. d'une aug: 
mentation de la teneur du sang en fibrine; l'augmentation apparait peu d'heures après 
la saignée. J. Jolly (Paris). 


872) M.Doyon, A. Morel, N. Kareff, Dosages comparatifs de la fibrine. — Teneur 
du sang sus-hépatique. Société de Biologie, 5. Mai 1906, T. LX, No. 16, p. 781. 


Dans le but de déterminer l'organe qui sécrète la fibrine, les auteurs ont dosé cette 
substance comparativement dans des échantillons de sang prélevé, au même moment dans 
différents territoires vasculaires. Ils ont expérimenté sur des chiens soumis au préalable 
à une saignée importante de façon à surprendre l'animal à un moment où il répare les 
pertes en fibrine qu'il a subies. Leurs expériences démontrent que le sang qui s'écoule des 
veines sus-hépatiques contient généralement plus de fibrine que le saug de tout autre 
vaisseau et notamment que le sang de la veine porte. Ce fait est d'autant plus remar- 
quable que, comme l'avait déjà signalé Dastre, le sang veineux cst généralement plus 
pauvre en fibrine que le sang artéricl. , J. Jolly (Paris). 


873) IL Deyon, À. Morel et N. Kare#, Défibrination et régénération de la fibrine 
ches le chien Société de Biologie, 19. Mai 1906, T. LX, No. 18, p. 860. 


Id. — Dosages comparatifs de la fibrine pendant la période de régénération 
de cette substance après ta défibrination totale. Teneur plus élevée du 
sang sus-hépatique. Société de Biologie, 19. Mai 1906, T. LX, No. 18, p. 862. 

J. Jolly (Paris). 


874) M. Doyen, A. Morel, N. Kareff, Tcneur comparée du nang en fibrine dans 
différents territoires vasculaires. Contribution à l’origine de la fibrine. 
Journal de Physiologie et de Pathologie générale. T. VIII, No. 5. 15. Septembre 1906. 


Ces résultats tendent à démontrer que la fibrine a une origiue hépatique. Le sang 
est recueilli sans interruption de la circulation avant et après les organes considérés. Comme 
termes de comparaison le chien en voie de régénérer sa fibrine, après saignée ou défibration 
totale, a été choisi. 

Techniquo du dosage de la fibrine: On récolte à l'aide d'une pipette munie d'une 
aiguille courbe environ 20 gr. de sang qui est refoulé dans un tube à centrifuger de 
150 ec. de capacité. On pèse le sang recueilli: on le laisse se coaguler complètement 
(30 minutes); le caillot est broyé dans le tube, par un agitateur coiffé de caoutchouc, avec 
de l'eau distillée; on centrifuge; on change l'eau jusqu'à ce que la fibrine soit blanche. 
On place la fibrine dans un tube taré; on centrifuge: on décante l’eau; on dessèche jusqu'à 
poids constant à 10/—110°; on rapporte le poids de Ia fibrine à 1000 gr. de sung. 

Les auteurs ont vu qu’une Saignee determine une diminution passagère suivie d’une 
augmentation, quelques heures aprè., de la teucur du sang en fibrine. 


Au 
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La défibrination totale du sang d’un chieu est suivie d’une réappasition de la fibrin 
qui, dix heures après, peut dépasser fortement le taux initial (plus plus soluble). 


Toujours le sang artériel contient plus de übrine que le sang veineux. Le sang & 
la veine sus-h“patique contient apre< la saignée ou ia défibrination totale plus de fibnize 
que la sang artériel, que le sang de Ja veine porte ou de tout autre vaisseau. Mathews, 
de Corin et Antiaux etc. considéraient que l'intestin est l’origine du Ébrinogène et de 
la fibrine. 

Doyon estime, au contraire, que le foic est nécessaire à la production de la fbrise 
et probablement même sécrète le fibrinogéne; il rappelle ia série de ses travaux antérieur 
sur ce point. Bibliographie à la fin du travail. Sabrazés (Bordeaux). 


875) M. Doyen, Cl. Gautier ct N. Kareff, Coagulabilité du sang sus-hépatique 
Société de Biologie, 27. Octobre 1906, T. LXI, No. 30, p. 312. 


Lehmann a soutenu autrefois que le sang des veines sus-hépatiques ne coagulait 
pas. Différents expérimentateurs se sont déjà élevés contre cette assertion. 

Les conditions nécessaires à l'étude du sang sus-hépatique sont: a) opérer sur 
l'animal vivant, b) éviter toute lésion du foie, c) recueillir le sang sus-hépatique pur de 
toute mélange. Dans tous les cas, les auteurs ont constaté la coagulstion du sang sus-hé- 
patique et la formation de la fibrine dans ce rang. Le sang sus-hépatique coagule tantôt 
avant le sang carotidien (prélevé simu‘tanément sur le même sujet). tantôt dans le même 
temps, le plus souvent après. Suivie au microscope, la coagulation aboutit à un réseau doat 
les caractères sont ceux que donne la fibrine normale. Contrairement à l'opinion de Béelard. 
la fibrine sus-hépatique ne se détruit pas rapidement dans le caillot. Les autuurs ne nient 
pas la possibilité d'obtenir, mémc dans des conditions normales, du sang sus-hépatique is- 
coagulable, mais chez le chien, ce fait doit être exceptionnel; lcs conditions de son apps- 
rition ne sont pas déterminées. J. Jolly (Paris). 


876) Deyon, CL Gautier, N. Karef, Coagulabilité du sang sus-hépatique. Comptes 
rendus hebd. des séances de l’Académie des sciences No. IX, 29. Octobre 1906, p. 653. 


Chez le chien le sang coagule et donne de la fibrine. Sabrazés (Bordeaux). 


877) M. Doyon, Cl. Gaatier et N. Kareff, Recherches sur la coagulabilité du 
sang des veines sus-hépatiques. Journal de Physiologie et de Pathologie générale 
No. 6, 15. Novembre 1906, pages 1008—1013. 


Les auteurs font un historique détaillé de cettc question très controversée. Ile dé 
erivent leur technique grace à laquelle ‘ls font lee prises du sang en série sur le chien 
vivant non anesthésié et sur lequel on tait la respiration artificielle Le coagulation est 
notée au moment précis où le caillot est mobile d’une seule pièce; on s'assure de sa co 
hérence en le pressant au moyen d’un agitateur de verre. De toutes ces expériences il 
résulte que je sang sus-hépatique coagule spontanément; il est aussi rétractile que le sang 
artériel; la fibrine formée ne se dissout pas rapidement dans le caillot, le réseau de fibrine 
est normal au microscope. Le sang sus-hépatique a coagulé parfois plus rapidement que le 
sang carotidien, parfois en même temps, souvent avec un retard asses marqué. 

Sabrazés (Bordeaux. 


878) M. Doyen, Cl. Gautier et A. Morel, Origine du fibrinogène. Effets de l’ex- 
tirpation totale de l’intestin. Société de Biologie, 26. Janvier 1907, T. LXIXL 
No. 3,-p. 144. 

L’ablation totale de l'intestin ne modifie pas la teneur du sang en fibrine. Si ls 
survie cst un peu longue, on constate cependant en général une augmentation de la teneur 
en fibrine du sang. J. Joll ; (Pacis). 


879) Doyon, CL Gautier et A. Morel, Le rôle de l'intestin dans la fibrinogenése 
Académie des sciences. Séance du 4 Mars 1907. 


L'ablation totale de l'intestin chez le chien, chez la grenouille ne modifie guère le taux de 
la fibrine dans Je sang circulant; il y a plutôt #igmentation. Defibrine-t-on le sang d'un 
chien par saignécs successives, battage, réinjection, l'absence d’int-stin n'empêche nullemest 
la fibrine de se reconstituer. Sabrazès (Bordeaux). 
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330) Deyon, CL Gautier et A. Morel, Régénération de la fibrine après la 
défibrination totale chez le chien privé d’intestin. Société de Biologie. 
9 mars 1907, T. LXII, No. 9, p. 368. 


Mathews, Corin et Ansiaux ont localisé l’origine du fibrinogéne dans l’intestin. 
Jans une note antérieure, les auteurs ont démontré que l’ablation de l'intestin, chez le 
hien, ne diminue pas Ja teneur du sang en fibrine. Les auteurs montrent maintenant que 
chez un chien dont le sang a été défibriné, la fibrine se reforme, malgré l'extirpation de 
"antestin. Ils pratiquent d’abord l’ablation compléte de l'intestin; puis aussitôt, ils dé- 
ibrinent le sang en pratiquant des saignées successives, défibrinent, et réinjectent le sang 
Léfibriné. Les échantillons recueillis immédiatemant après la défibrinaticn sont restés li- 
juides. Les échantillons recueillis plusieurs heures après la défibrination se sont pris 
ma masse. | J. Jolly (Paris). 


381) M. Doyon et CL Gautier, Extirpation du foie et incoagulabilité du sang 
chez la grenouille. Société de Biologie, 23 mars, 1907. T. LXII, No. 1], p. 521. 


L'extirpation totale du foic chez la grenouille détermine des modifications dans la 
oagulabilitö du sang: le sang reste tantôt absolument liquide sans trace de fibrine; tantôt, 
Ans se prendre en masse, il renferme néanmoins quelques filaments de fibrine. Les auteurs 
nt vu l'incoagulabilité absolue apparaitre dès le troisième jour après l’extirpation du foie. 
„addition de sérum de grenouille normal n’augmente pas la coagulabilité du sang des 
rrenouilles privées de foic. Le fibrinogène parait donc bien disparaître ou diminuer dans le 
ang de ces grenouilles. | J. Jolly (Paris). 


382) Doyen et CL Gantier, Ligature du tronc coeliaque et de l'artère mésen- 
térique supérieure. Modification du sang. Société de Biologie, 20 Avril 1907, 
T. LXIE No 13, p. 680. 

L’extirpation de l'intestin ne détermine ni convulsions, ni modifications dans la 
eneur en fibrine du sang. La ligature du tronc coeliaque et de l'artère mésentérique 
upérieure pratiquée après l’ablation de l'intestin détermine des convulsions et une diminu- 
Zon sensible de la teneur du sang en fibrine. J. Jolly (Paris). 


383) Maurice Deyon et Claude Gautier, Sur le rôle de l’intestin dans la fibrio- 
genèse. Journal ae Physiologie et de Pathologie générale, T. IX., No. 3, 15. Mai 
1907, pages 406-409. | 

Mathews, Corin et Ansiaux ont localisé l'origine du fibrinogéne dans l'intestin. 

Le présent mémoire a pour but de démontrer l’inexactitude de cette hypothèse. 

On fait à des chiens l’ablation totale de l'intestin. La survie est de 14 à 15 heures. 

Le sang dans lequel on pratique le dosage de la fibrine est prélevé dans la carotide. 

L’ablation de l'intestin ne modifie pas la teneur du sang en fibrine. Souvent au 
sontraire cette teneur est augmentée. 
Des saignées successives avec défibrination et rèimjection par la veine fémorale sont 
suivies, quelques heures après, de régénération de la fibrine. 
Les grenouilles auxquelles on enlevait l'intestin out une survie qui peut attendre 
>8 jours. Jamais on n’observe de convulsions ches les opérées. Le sang obtenu par section 
d'ub membre antérieur coagule normalement. Sabrasès (Bordeaux). 


884) L. Leeb, Vergleichende Untersuchungen über die Thrombose. Virch. 
Arch. CLXXXV, 


Bei der Koagulation des Anthropodenblutes findet extravaskulär keine fermentative 
Fibrinbildung statt, woraus folgt, dass auch bei der intravasalen Gerinnung kein Ge- 
rinnungsprozess des Fibrogens vorliegt, sondern nur eine durch mechanische und chemische 
Einflüsse hervorgerufene Agglutination der Blutzellen. 

Auch Versuche bei Vögeln und Säugern, bei denen durch Hirudin- und Pepton- 
njektionen unkoagulicrbar gemachtes Blut längere Zeit durch verletzte Gefässwände zirku- 
ierte, zeigten, dass dic Thrombosebildung nicht von Blutgerinnung begleitet zu sein braucht, 
sondern auf blosser Agglutination beruht. 

Dieser Agglutinationsprozess scheint den Zweck zu haben, einer Verblutung durch 
Gefässverletzung mittels Schorfbildung entgegenzuwirken, damit unter diesen Schorf die 
Wundheilung des verletzten Geffisses sich vollziehen kann. Pappenheim (Berlin). 


#85) L Loeb, Untersuchungen über die Blutgerinnung. VI. L Dber das 
Zeitgesctz der Gewebskoaguline und des Thrombins der Wirbelloser 
LL. Über die Ersetzbarkeit des Kalziums durch andere Kationen and über 
die Wirkungsweise des Kalziams. Hotmeisters Beiträge, Bd. IX, H. 5—7. 


Das Extrakt aus Hummermuskeln enthä't cine gerinnungsbeschleunigeude und ei 
yerinnungshemmende Substanz; letztere wird durch Dialyse fast vollständig entfernt; va- 
mutlich handelt es sich um Phosphate, die durch Bindung des Ca wirken. Bezüglich der 
heschleunigenden Wirkung zeigt sich sowohl für die Gewebskoaguline, ala auch für das 
Thrombin des Hummerserums direkte Proportionalität zwischen der Menge und dem Grade 
der Beschleunigung. — Während das Thrombin des Serums in weiten Grenzen vom (= 
Gchalte unabhängig ist, sind für die durch Gewchskoaguline hervorgerufene Fibrinbildaze 
gewisse kleine Mengen von Kalziumsalzen von grösster Wichtigkeit: dieses Ca kana du: : 
Sr oder Ba, nicht aber durch Mg oder Na substituiert werden. Über diese minimale, al- 
solut erforderliche Quantität hinausgehende Mengen von Ca wirken (innerhalb gewi:«: 
Grenzen) gerinnungsbefördernd; dieses Rest-Kalzium kann ausser dugch Sr und Ba ax 
durch Mg und Na ersetzt werden. Es dürfte sich mithin um „zwei verschiedene Arr: 
von Kalzium“ handeln, von denen die eine (nicht durch Mg vertretbare) M an dis 
Koagulin chemisch gebunden wird und dieses erst aktiviert, während das Rest- jum er 
die Fällung des Fibrinogens etwa in der Weise erleichtert, wie andere Eiweisakörp: 
durch Salze oder ihre Ionen gefällt werden. E. Bayer (Innsbruck‘, 


856, 887) Max Schwab, Venenthrombose und Gerinnbarkeit des Blates. Ad 
Kgl. Universitäts-Frauenklinik Erlangen. Münch. med. Woch. 1906, Nr. 51. Nes 
Nachtrag Münch. med. Wock 1907, Nr. 4. 


Hugo Salvendi, Bemerkungen zu dieser Arbeit in Nr 5 dieser Wochenschrit. 
Münch. med. Woch. 1907, Nr. 4. 


Rei der: klinischen Studium der Gerinnbarkeit des Blutes diente als Methode die 
Bestimmung des Zcitpunktes. in welchem die Bildung von Fibriafäden im hin, 
Tropfen sichtbar wird. Die Technik kann hier nicht im einzelnen wiedergegeben werdes 
Sie ist indes nichts weniger ala einfach. Denn cs ist schwer, auf den ersten Blick aus 
gebildete Fibrinnadeln zu erkennen, die Sekunden der einsetzenden Fibrinscheidyag nm 
erfassen usw. Sch. hat bei 80 Personen je bis zu 12 mal die Gerinnungszeit des Blutes 
untersucht. Es handelte sich um gesunde Individuen oder mit belanglosen gyakkologischa 
Leiden behaftete. Die Gerinnungezeit betrug 4%/,—5'/, Minuten, am häufigsten 5 Minut-s. 
ebenso auch bei mehreren gerunden Sch ren und Wöchnerinnen. Ein Zusammenhars 
zwischen Gerinnungszeit und Hämoglobingehalt besteht nicht, wohl aber bis zu einem e- 
wissen Grade cin Zusammenhang der Gerinnungsdauer mit dem allgemeinen Körperbeünde:. 
‚Jedenfalls bezweifelt Schwab das Vorkommen einer so erhöhten Gerinnbarkeit des Blut:. 
dass eg dem Menschen von pathologischer Bedeutung werden könnte. Er fand wohl e:- 
niedrigte Gerinnbarkeit, aber nie weniger als 4°/, Minuten. Damit stimmt auch & 
Klinik überein. Das Myom ist pathognomonisch durch seine Blutungen, die Geburtck:* 
rechnet mit Blutungen, die konstitutionellen Blutkrankheiten zeitigen Blutungen. Yon r: 
geringer Neigung zu Blutungen, welche die Folge von erhöhter Gerianbarkeit des Blu’: 
sein müsste, weiss man nichts. 

Iu dem Nachtrag teilt Verf. mit, dass er an drei gesunden menstruierenden Fraur: 
normale Gerinnungsverhältuisse vorgefunden hat, im Gegensatz zu den Resultaten ve: 
Birnbaum und Osten, nach welcheu das Blut. Menstruierender „gerinnungsverzögernd‘’ 
Wirkung“ besitze. Das Bint, welches bei der normalen Menstruation ausgeschieden wir. 
koaguliert nicht, weil das Menstruationsprodukt nicht Blut, sondern ein bluthaltiges Sekr’ 
der l'terus- und Scheidenschleimhaut ist. Auch die Scheidenbakterien, die Körperbrutwär: 
und peptischen Vorgänge spielen, wic bei allen körperlichen Sekreten und Exsudaten cix 
grosse Rolle. | 

Salvendi macht auf die von Besancon und Labbe angegebene Methode au 
merksam, welche sich durch einfachere Technik gegenüber der Sch wabschen auszeichnet. 
Er betont, dass bei Anämicn eine verminderte Gerinnbarkeit des Blutes seit langem ge 
funden ist. Dass, wie in dem einen Schwabschen Falle, bei einem ausgeblatete: 
Karzinomkranken die Gerinnbarkeit des Blutes normal war, ist nur eine Ausnahme va 
der Regel. v. Boltenstern (Berlin. 
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888) Richard Birnbaum, Dic Methode von M. Schwab zur Bestimmung der 
Gerinubarkeit des Blutes. Münch. med. Woch. 1907, Nr. 13. 


- Birnbaum hat die Sehwabsche Methode an einer grossen Reihe von Fällen nach- 
geprüft (Menstruation, pathologische Blutungen usw.) und derartige Verschicdenheiten .in 
den Untersuchungeresultaten gefunden, dass er die Methode als zuverlässige und exakte 
ablehnen muss. Bei der Methode spielen, abgesehen von den schon von Schwab er- 
wähnten Schwierigkeiten, so manche Momente eine Rolle, wie Feuchtigkeitsgehalt, Wärme, 
Grösse des Tropfens usw., dass von sicheren und unmittelbaren Resultaten nicht die Rede 
sein kann. Bessere Resultate gibt entschieden die Methode von Morawitz, zu welcher 
Verf. zurückgekehrt ist. . v. Boltenstern (Berlin). 


889) Schwab, Ein letztes Wort zur Bestimmung der Gerinnbarkeit des 
Bauten Zugleich eine Erwiderung an R. Birnbaum. Münch. med. Wochenschr. 
907, Nr. 17. 

Verf. betont nochmals, dass er mit seiner Methode normale Gerinnungsverhältnisse 
des Blutes während der Menstruation gefunden hat und dass die Ursache, warum das 
Menstruationsblut nicht gerinnt, auf eine Anzahl näherliegender Ursachen zu schieben ist, 
dass nämlich das Menstruationsblut überhaupt kein Blut, sondern ein bluthaltiges Sckret 
ist usw. Wenn wirklich die Gerinnbarkeit des Blutes während der Menstruation herab- 
gesetzt wäre, wie es Birnbaum erwiesen zu haben glaubt, so wäre die Differenz, dass 
bei jeder spärlichen Menstruationsausscheidung nur flüssiges, bei starken Menstruations- 
blutungen aber häufig geromnenes Blut abgeht, nicht zu erklären. 

v. Boltenstern (Berlin). 


890) Birsbaum und Osten, Untersuchungen ber die Gerinnung des Blutes 
während der Menstruation. Archiv f. Gyn. Bd. LXXX, H. 2, p. 878. 


Die alte Annahme, dass das bei der Menstruation ausgeschiedene Blut deshalb nicht 
erinne, weil der alkalische Cervixsrhleim die Gerinnung hemme, ist irrig, denn alkalıscher 
ervixschleim, zu einer gerinnuugsfähigen fibrinogenhaltigen Substanz zugesetzt, befördert 

sogar direkt die Gerinnung. Es sich deshalb, ob die Ursache für das Ausbleiben 
der Gerinnung nicht in dem Blute selbst liegt. B. und O. henutzten zur Prüfung dieser 
Frage die Methode von Morawitz. Sie stellten sich aus Pferdeblut durch Aussalzen mit 
Ammoniumoxalat und Lösung des Niederschlages in destilliertem Wasser cine Fibrinogen- 
lie dar. Ferner aktivierten sie von den nach Morawitz im Blutserum enthaltenen 
inaktiven Fermentvorstufem «-Prothrambin und #-Prothrombin das f-Prothrombin durch 
Zusatz gleicher Teile 1}, Normalnatronlauge und neutralisierten nach 1/,stündiger Ein- 
wirkung mit 1/,, Normal ure. 
on den so vorbereiteten Seris setzten sie je 5 und je 30 Tropfen zu je 2 ccm 
Fibrinogenlösung in einem Beagenzglas. 
Als Zeitpunkt der Gerinaung galt der Moment, in dem der Flüssigkeitsspiegel beim 
Neigen des Glases anfängt unregelmässig zu werden. | 
Das aktivierte Blutseram von 18 normalen Frauen bewirkte die Gerinnung der 
Fibri sogenlösung | 
bei Zusatz von 5 Tropfen Serum in 27—59, im Mittel 44 Minuten 
n = n n n n 5— Ay on » 24 ” 
Bei Frauen die starke Blatverluste erlitten hatten, erfolgte die Gerinnung 
bei Zusatz von 5 Tropfen Serum in 70—92, im Mittel 82 Minuten 


2 r n ” r n > 7 4 n 

Diese Verzögerung der Gerinnung kann auf Verdünnung des Blutes und Abnahme 
der Leukozyten und des Fermentgehaltes in demselben beruhen. 

i Prüfung des Serums von 19 menstruierenden Frauen war die Gerinnung mit 
Ausnahme vun 3 Fällen mehr oder weniger verzögert. ; 

Von den 3 Ausnahmen abgesehen bewirkten 5 Tropfen Serum die Geriunung einmal 
Gherhaupt nicht, in den anderen 15 Fällen in 46 bis 135 Minuten. Der Mittelwert ist 
74 Puinuten. Setzt man für den Fall, in dem die Gerinnung gar nicht eintrat, als tre- 
Aianungszeit 3 Stunden, so erhöht sich der Mittelwert auf 80 Minuten. Bei Zusatz von 
80 Tropfen Serum betrug die Dauer bis zur Gerinnung 28—160, im Mittel 43 Minnten. 

Die nähere Prüfung der 3 Ausnahmefälle ergab, dass es sich bei einer Fran nm 
keine wirkliche Menstruation, sondern um vorzeitigen Blutabgang nach einer Ventritixation 
handelte, dass die zweite an unregelmässigen Blutungen litt und mit Injektionen von Neu- 
tuberkulin behandelt wurde, welches ınöglicherweise die Blutgerinnung beeinflussen könnte, 
and dass bei der dritten das Menstrualblut geronnen abging. 
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Nach diesen Versuchen scheint also in der Norm das Blutseram menstrulerender 
Frauen eine gerinnungshemmende Wirkung zu besitzen. 
Felix Heymann (Berlin-Charlottenbarg). 


891) Emile F. Terroine, Variation de la coagulabilité du sang au cours de 
grandes saignées suivies d’injections salines. Société de Biologie, 36. Janvier 
1907, T. LXII, No. 3, p. 143. 


Henri et Mayor ont observé que si l'on fait à un chien des prises de sang nom- 
breuses et suivies chacune d’unce injection intraveineuse d’un poids correspondant de NaCl 
à 10 p. 1000, on voit augmenter très rapidement la coagulabilité du sang. D’autre part, 
l'auteur a 6t6 amené à rechercher comment varie la rapidité de coagulation si l’on fait des 
prises de sang suivies d'injection du liquide de Locke. On découvre chez un chien n'ayant 
reçu aucun anesthésique, l'artère fémorale d'un côté, la veine fémorale de l’autre, et l'on 
introduit une canule de verre dans chacun des vaisseaux. 

Les prises de sang sont alors faites à des intervalles de te égaux et suivies 
d'injections d'un volume au moins égal, si non supérieur, ou bien de liquide de Locke à 
89 degrés, ou bien de Jiquide de Locke tenant en s sion des hématies de chien 
fraiches et lavées deux fois en présence de liquide de Locke. Les résultats ont été 
semblables dans toutes les expériences, mais on observe une survie plus longue si l’on 
introduit des globules rouges. 

Voiei les conclusions: 

Lorsqu'on fait à un chien des saignées suivies de réinjections de volumes égaux de 
sérum artificiel ou de liquide de Locke et si on espace suffisamment les saignees, le sang 
se coagule spontanément de plus en plus vite, jusqu'a un certain moment à partir duquel 
la coagulabilité diminue. On peut arriver, en prolongeant l'expérience, à obtenir un sang 
ne coagulant plus spontanément. J. Jolly (Paris). 


892) Sehneider, Über Blutplättchen und Blutgerinnung. Gesellschaft für Morpho- 
—— und Ehyviologie in München, 18, IL 1906 (s. Münch. Med. Wochenschr. 1907, 
o. 3, S. 146). 


Durch fraktioniertes Zentrifugieren des mit gerinnungshemmenden Salzen versetsten 
Blutes erhält man reichliche Mengen von Biutplättchen. Verf. prüfte dieselben hinsicht- 
lich ihrer Beziehung zur Gerinnung und Fibrinbildung. Setste er zu einem Probierröhrchea 
mit Magnesiumsulfatplasma derartig gewonnene Biutplättchen hinzu, und zu einem zweiten 
zur Kontrolle dienenden Röhrchen statt der Plättchen Natriumfluoridplasma, welches von 
Plittchen durch Ausschleudern völlig befreit war, so trat im letzteren keine Spur von 
Fibrinbildung auf, während der Inhalt des ersteren Röhrchens bei 98° rasch erstarrte. 

Pappenheim (Berlin). 


893) L. Le Seurd et Ph. Pagnies, Liirrétractilité du caillot et sa production 
expérimentale par action directe sur les hématoblastes. Société de Biologic. 
8 Décembre 1906, T. LXI, No. 36, p. 562). 


Dans une note antérieure, les auteurs ont mortré qu'on peut, avec les hématoblastes 
isclés par centrifugation du sang oxalaté, provoquer a volonté la retraction des caillots ob- 
tenus coagulation du plasma oxalaté recalcifié, du plasma salé dilué, du liquide d’hydro- 
cèle. chauffage à 58 degrés fait perdre aux hématoblastes cette propriété. Les auteurs 
apportent d'autres faits qui établissent la possibilité de uire, im vitro et in vivo, 
l'irrétractilité du caillot par action directe sur les hématoblastes et dès lors, une nouvelle 
démonstration du rôle joué par ces éléments dans le phénomène de la rétraction. 

Les auteurs ont obtenu, chez le cobaye, par injections repétées de doses massives 
d’hematoblastes isolés, une véritable cytotoxine pour les hématoblastes du lapin, un sérum 
anti-hématoblastique. . 

Expériences in vitro: Si on recueille du sang de lapin dans du sérum de cobaye 
normal dans la proportion par exemple, de 1 pour 3 de sang, on a une ion ra 
et une rétraction qui commence généralement après vingt à vingt-cinq minutes et qui est 
très forte. Semblable expérience faite avec le sérum anti-hématoblastique donne également 
une coagulation rapide, mais le caillot ainsi formé demeure absolument irre- 
tractile, et après vingt-quatre et quarante-huit heures, aucune exsudation de sérum 
s'est encore produite. 

L'activité de ces sérums est naturellement variable avec les animaux; avec le sérum 
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d’un cobaye fortement immunisé, on obtenait l'irrétractilité complète avec des mélanges de 
1 de sérum pour 9 de sang. Au dessous de la limite de l'irrétractilité complète, on con- 
state une diminution de la rétraction, et celle-ch est alcrs proportionelle à la quantité de 
sérum anti-hématoblastique employé. | 

Expériences in vivo: L’injection de sérum anti-hématoblastique au lapin, à des 
doses relativement faibles (8 centimètres cubes pour un lapin d'un kilograme par exemple) 
est suivie d’une période de plusieurs heures pendant laquelle le sang recueilli donne un caillot 
irrétractile, et demeurait tel pendant quarante-huit heures et plus. On constate en même 
temps que les hématoblastes ont à peu près complètement disparu dans le sang circulant. 
Ultérieurement, ils réapparaissent et le caillot redevient rétractile. L'injection de sérum de 
cobaye neuf à un lapin ne modifie en rica la rétractilité du caillot. 

On peut donc expérimentalement réaliser in vitro, et fait plus intéressant, in vivo, 
une irrétractilité du caillot tout à fait analogue à celle qu'on observe en clinique au cours 
de certains purpuras graves, de certaines anémies profondes. Par son mode de production 
même, l'irrétractilité expérimentale réalisée apparait intimement liée aux modifications quali- 
tatives ou quantitatives des hématoblastes. J. Jolly (Paris). 


834) I. Le Seurd et Ph. Pagnies, Recherches expérimentales sur le réfe des 
iématoblastes dans la coagulation, Société de Biologie, 25. Mai 1907, T. LXIL 
No. 18, p. . 


Mes hématoblastes (plaquettes) employés étaient cxtraita par centrifugation du sang 
du lapin oxalaté. Ds étaient lavés successivement dans une solution du chlorure. de sodium 
additionnée d’oxalate de potasse, puis dans une solution isotonique de chlorure de sodium. 
On obtenait finalement une emulsion d’hémoblastes dans l’aau salée et les quantités em- 
ployées pouvaient être dosées à la pupette. Le milieu de réaction employé a été le liquide 
d’hydrocéle qui, normalement in ble, coagule par addition de fibrin-ferment, de même 
que certaines sérosités, le liquide péricardique du cheval, par exemple. 

' En ajoutant des hématoblastes purs et lavés à ces liquides d’hydrocéle, spontanément 
incoagulables, limpides et filtrés, les auteurs ont obtenu, d'une manière constante, la for- 
mation d’un coagulum. En opérant en série avec une même émulsion d’h&matoblastes, la 
rapidité de la coagulation et l'importance du réseau de fibrine, sont, jusqu'à une dose limite, 
proportionnelles aux quantités employées. | 

Le caillot obtenu par l’action des hématoblastes sur le liquide d’hydrocéle subit 
ultérieurement le phénomène es la rétraction, qui, comme l'avait vu Hayem et comme les 
auteurs l'ont démontré, cst fonction de la présence des plaquettes intactes. Cette propieté 
rétractile est thermo-labile. La proprieté coagulante l'est également, et le chauffage des 
hématoblastes à 58 “© pendent dix minutes leur fait perdre toute activité. Le chauffage 
& une température inféries entraine seulement un retard de la coagulation (qui peut aller 
jusqu'à plusieurs heures) et une diminution de son intensité. Il est, par contre, suffisant 
pour supprimer la propieté rétractile, et celle-ci, déjà diminuée par la température de 
45 degree, disparait à 50—55 degrés. H-y-a donc analogie étroite entre la propieté co- 
agulante des hématoblastes et celle du fibrin-ferment, le chauffage à 58,5° étant, comme 
on le sait, nécessaire et suffisant pour inactiver les sérums. 

Par conséquent, les hématoblastes purs, isolés du sang, sont susceptibles de pro- 
voquer la coagulation du hbrinogèn. des liquides d’hydrocèle, sans intervention apparente 
d'autre agent; c’est l'à une donnée interessante touchant leur rôle possible dans la coagu- 
lation du sang total, | J. Jolly (Paris). 


895) Victor Henri, Etude du liquide périviscéral des oursins. — Eléments 
figurés. — Phénomène de la coagulation et son rôle biologique. Société de 
Bivlogie 19 Mai 1906, T. LX, No. 18, p. 880). . 


Lorequ’on retire le liquide périviscéral d'un oursin, on voit en quelques minutes se 
former un caillot très tn, nyaut l'aspect d'un réseau à longs filaments. Cette coagulation 
déjà étudiée par plusieurs auteurs, est due à la réunion des différents éléments figures du 
liquide périviscéral; il n'y a pas dans ce liquide de formation de fibrine. Examiné au mi- 
eroscope, le processus de coagulation se présente de ia même façon que la coagulation du 
latex de eaoutchoue décrite précédemment par l’auteur: on voit en quelques points isolés, 
se former des amas de trois ou quatre amiboeytes, et à partir de ces amas, les éléments 
s'alignent en s’accolant les uns aux autres; de sorte qu’à la fin le champ du microscope se 
trouve parcouru par des files rectilignes des éléments enchevétrés les uns avec les autres. 
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Ce sont ces files d’öl&mente qui forment en se joignant les mailles du réseau que l'on voit 
se former dans le liquide périviscéral. 

La réaction du milieu joue un rôle importunt. Si l'on ajoute au liquide périviscénl 
une goutte d’une solution très diluée de scude, on voit que la coagulation se transforme 
en avec agglutination: it n’y a plus de réseau qui englobe tous les éléments; il se torme 
de petits amas isolés qui restent isolés sans pouvoir s'accoler ensemble, exactement comme 
les flocons que lon observe dans le latex da esoutchonc lorsqu'on vent provoquer sa coagt- 
lation en milieu alralin. 

Cette coagulation du liquide périviscéral sert à l'animal à réparer immédiatement les 
blessures de l'intestin fréquemment produites par les ingestes. J. Jolly (Paris). 


896) L. Cuénet, Rôle biologique de la coagulation du liquide coelomique des 


oursins (Réunion biologique de Nancy, 11 Juillet 1966, C. R. de la Société de Biologie 
T. LAI, No. 27, p. 255. 


Victor Henri à montré récemment que le caillot purement cellulaire, formé par l'es- 
chevêtrement des pseudopodes des amibocytes du liquide coclomique des oursiss, protégeait 
l'intestin de ces animaux en obturant les perforations fréquentes. L'auteur rappelle à ce 
propos les obucrvations autéricures qu'il a faitcs et qui sont comparables: chez un oursin, il 
enlève une petite plague du test; au bout de quelques henres, la perte de substance est 
parfaitement obturée par un plasmode contenant les différents types d’amibocytes. 

J. Jolly (Paris). 


897) A. Pugliese, Contribution à la connaissance dos substances auticoagulantes 
du sang des organes et des tissus (Beitrag zur Kenntnis der gerinnungshemmen- 
den Substanzen des Blutes, der Organe und der Gewebe. (Physiol. Lab. Bologna). Arch. 
Ital. Biolog. Vol. XLIV. 1906. Fasc. 3 cf. Fol. Ill. p. 282. 


Die‘ vom Verfasser zur Darstellung antikoagulierender Substanzen des Blutes, der 
Organe und Gewebe befolgte Methode ist folgende: Man extrahiert Blut, Organe, Gewebe 
24 bis 36 Stunden lang mit ganz schwachen Chlornatriumlösungen, filtriert durch. Leinwand 
und fällt nachher das Filtrat mit Bleizucker, indem man achtet, die nötige Salzmenge hinzu- 
zuftigen, damit die durch Papier filtrierte Flümigkeit womöglich klar sei. Man leitet durch 
das Filtrat einen SO, oder CO,Strom, besser CO,. denn das SO, kann mehr oder weniger 
antikoagulierende Substanzen fällen, wenn es in der Flüssigkeit im Überschuss vorhanden 
ist. Man filtriert wieder, dämpft zu einem kleinen Volumen bei niedriger Temperatur ein, 
filtriert nochmals und tügt 95gradigen Alkohol hinzu, bis ein Niederschlag entsteht. Waa 
filtriert vom Niederschlage ab, und dämpft das Filtrat wieder bei niedriger Temperatur ein, 
bis 1,3 cm Extrakt fast 3g frischen Parenchyms oder 4 bis 5 g Blut entspricht. Diese 
Flüssigkeiten sind grösstenteils strohgelb, leicht sauer, geben mit Alkalien einen mehr oder 
weniger reichlichen Niederschlag, welcher sich in cinem C'berschusse von Alkalien oder sehr 
verdünnten Säuren löst. Mit Phorphorwolframsäure geben sic einen reichlichen Nieder- 
schlag, die Biuretreaktion fehlt oder ist kaum angedcutct. Man kann Extrakte erhalten, 
die mit Alkali keinen Niederschlag geben; diese haben ebenfalls gerinnungshemmunde W ir- 
kung, wenn auch viel schwächer. Verfasser fand, dass diese Organ-. Geweb- und Bhit- 
extrakte von Hunden und Vögeln ausgesprochene antikoagulierende Eigenschaften besitzen. 
Das Gchirnextrat macht eine Ausnahme, da es vorwiegend hämolytische Wirkung entfaltet. 
Die Blutextrakte verhinderten die Gerinnung im geringerem Grade als jene der Leber, Nieren 
und Muskeln, und das Hundeblut lieferte einen noch weniger aktiveu Auszug als jener von 
Vögeln. Viele von diesen Extrakten enthielten ausser der antikoagulierenden Substans 
noch Hämolysine in grieecrer oder kleinerer Menge. Verfasser beobachtete weiterhin, 
dass das Blutserum des Hundes und das salzhaltige wässerige Extrakt von Muskein und 
Leber das durch Extrakte von Organen, ungerinubar gemachte Plasma zur Gerinnung 
brachten. Demnach war in den antikoagulierenden Flüssigkeiten cin Antithrombin enthalten: 
Dieses widerstand der Wärme und war dialysierbar. Im Extrakte aus dem Blute eines 
Hundes, dem 0,66 g Pepton pro Kilotier in den Kreislauf eingespritzt wurden, konnte eine 
grosse Menge Antithrombin nachgewiesen werden. Verfasser hebt die Wichtigkeit der Tat- 
sache hervor, dass wir nicht nur aus Organen und Geweben. sondern aus dem Blute Sub- 
stanzen extrahieren können, welche imstande sind, die Gerinnung des Blutes ausserhald des 
Organismus zu verhindern oder wenigstens zu verzögern. Dies beweist, dass ım zirku- 
lierenden Blute antikoagulicrende Substanzen existieren; diese Tatsache wirft ein Licht 
auf die Ungerinnbarkcit des Blutes in den Blutgefüssen. A. Ascoli (Mailand. 
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696) IL. Reger et M. Garnier, Le Poavoir coagulant du contenu intestinal. So- 
ciété de Biologic, 30 Juin 1906, T. LX, p. 1109. 


Les extraits du contenu intestinal sont capables d’amener des coagulations sanguines 
dans lc domaine de la veine porte. Mais, contrairement à ce qu’on pourrait croire, les 
coagulations n’expliquent pas le terminaison fatale. Elles font défaut quand Pinjection est 
poussée par les veines périphériques ou par le bout central de la carotide. Il semble 
même que, dans ces conditions, l'extrait des matières intestinales exerce unc action anti- 
coagulante. Si l'on prélève quelques gouttes de sang dans les artères, les veines ou le 
cœur d'un animal qui vient de succomber, on constate que la coagulation se fait lentement: 
après une heure d'attente, le caillot n’est pas formé; on trouve seulement quelques grumeaux 
surmontés d’un liquide cruoriquc. __ | 

Ainsi, les extraits intestinaux semblent exercer deux actions opposées: ils retardent 
la coagulation dans la circulation générale; ils la provoquent dans le système de la veine 
porte. L'expérience démontre d'autre part que le développement des thromboses est en 
raison inverse des effets toxiques. Lein d'expliquer la mort, les coagulations sanguines 
représentent plutôt un moyen de défense. Elles peuvent être le point de départ d'accidents 
secondaires, mais elles parent aux accidents immédiats: en empêchant le passage et la 
diffusion des poisons, elles protègent momentanément l'organisme. J. Jolly (Paris). 


899) C. d. Coleman, The Coagulation of Blood and the Effect of certain Drugs 
and Toxing upon it. Bio-chemical Journal, Il, 4. April 1907. 


Normal coagulation time for a series of observations on an animal only holds good 
for a short period. Variations due to food etc. occur and therefore only marked differences 
are significant. 

Administration of citric acid lengthens the time of lation by forming sodium 
citrate, a body which is incapable of ionization so as to form the Ca-ion. 

The hypodermic injection of calcium chloride shortens the time of coagulation. 
When given by the month the effect is lessened by slow and incomplete absorption. 

The effect of milk used dietetically or hypodermically is negative. 

When leucocytosis occurs there is an increase of the time of coagulation of the blood. . 

Solutions of normal saline injected subcutancously bave a pronounced effect in dimi- 
nishing the coagulability of the blood. 

Experiments with f-naphthylamine show that after the hypodermic injection of the 
drug there is a lengthening of the time of coagulation which scems to be due to the 
accompanying pyrexia. 

Diphtheria toxin increases the time of coagulation. Goodall (Edinburgh). 


900) Henri Iseoveseo, Etude sur Jes colloides du suc gastrique et du sérum 


sanguin. Action précipitante de l’un sur l’autre. Societé de Biologie, 7 Avril 
1906, T LX, No. 14, p. 69. 


1% La partic liquide du sang contient des colloïdes qui ferment avec les colloïdes 

positifs du suc gastrique des complexes instantanément précipitables dans ua milieu non 
lalysé. 

2°) Le sang normal contient des précipitines pour le suc gastrique. 

3°) Le mot précipitine dans le cas particulier et peut-être dans beaucoup d'autres 
signifie exactement la même chose que si on disait que le chlorure de sodium est une pré- 
cipitine pour le nitrate d'argent ou que l’hydrate de fer colloidal contient ou conftitue une 
précipitine pour l’albumine d'œuf. J. Jolly (Paris). 


901) Henri Iseoveseo, Etude sur les colloides du suc gastrique et du sérum. 


Pouvoir digestif de leurs mélanges. Societé de Biologie, 28 Avril 1906, T. LX, 
No 15, p. 747. | 


39) Il existe dans le sérum du sang de chien des colloides négatifs qui forment avec 
les colloïdes positifs du suc gastrique un précipité. Cette précipitation rend le ferment 
gastrique inactif en le fixant dans un complexe insoluble; 

2°) Le sérum privé de ses globulines est beaucoup moins actif que le sérum entier. 
Alors qu'une quantité de serum total égale à celle du enc gastrique empêche complètement 
l’action digestive de ce dernier, la méme quantité de sérum dialysé n’a presque aucune action. 
On peut done conclure de là que c’est la globuline négative du sérum sanguin qui forme le 
complexe inactif avec le ferment gastrique; 
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3% La globuline électro-négative, qui neutralise le ferment 6lectro-positif da suc 
gastrique, neutralise ce ferment absolument comme un ion chlore électro-négatif neutralise 
un ion Ag électro-positif et forme une molécule insoluble et éicctriquement neutre de chlorure 
d'argent, et rien n’autorise à admettre l’existence d’une antipepsine, à moins qu'one veuille 
donner ce nom inutile aux globulines négatives du sérum sanguin, ainsi qu'à une partie des 
sérumalbumines négatives; 

4°) La paralyse du suc gastrique n’est pas due aux sels du sérum, puisqu'elle peut 
être totale avec du sérum dialysé. J. Jolly (Paris). 


902) Henri Jeceveseo et Achille Matsa, Les tranussudats. Le liquide péricardique. 
Considérations sur la coagulation. Societé de Biologie, 26 Juillet 1906, T. LXL 
No. 27, p. 192. | 

Le liquide péricardique contient des albumines positives, des albumines négatives et 

des globulines uniquement positives. Ä 

Le. liquide péricardique ne peut coaguler spontanément parcequ'il lui manque un élé- 
ment essentiel pour former un caillot de fibrine: les globulines électro-négatives. 
J. Jolly (Paris). 


908) H. Iseovesee et Monier-Vinarë, Etude physico-chimique du liquide d’une 
péritonite tuberculeuse à forme caséeuse. Société de Biologic, 10 Novembre 
906, T. LXI, No 32, p. 378. 

1°) Lorsqu’on fait dialyser un liquide contenant des globulines, on obtient des glo- 
bulines différentes aux différentes étapes de la dialyse; 
° 2°) Les premières globulines qui précipitent sont les globulines positives; 

3°) Il existe dans l'organisme un grand nombre de globulines ou d'albumines ayant 
un signe électrique déterminé; 

4°) Le fait qu'il existe des protéides de signe électrique différent permet de supposer 
qu’il y a des phénomènes d'association et de dissociation de colloïdes à colloides qui jouent 
un rôle important dans le métabolisme physiologique. J. Jolly is). 


904) Henry Iseoveseo, Etude sur les constituants colloides du sang. Trans- 
port électrique des globulines du sérum Pigment. Société de Biologie, 
24 novembre 1906, T. LXI, No 34, p. 450. 

Lorsqu'on fait dialyser du sérum pendant quelque temps, on obtient un dépôt de 
globulines dont la quantité est proportionnelle au temps pendant Jaquel le liquide a 6té 
soumis à la dialyse. 

L'auteur avait déjà constaté, par des expériences faites sur d’autres liquides de l’or- 
ganisane, que dans certains cas, le + Grobuline qui se dépese au bout de vingt-quatres heures 
de dialyse n’est pas identique à e qui ne se dépose qu'au bout de soixante-douse ou 
quatre-vingt seize heures. 

Partant de ce fait, l’auteur a examiné les globulines du sérum précipitées aux diffs- 
rentes étapes de la dialyse. Il a pu constater que, si on désigne sous le vom de À 
I, U, I, IV, V les globulines qui se déposent au bout de vingt-quatre heures, deux fois 
vingt-quatre heures etc. toutes les globulines du sérum sont électropositives. Ce n'est 
qu'à partir de la globuline V que les résultats sont moins nets et semblent montrer 
qu'on se trouve, à partir de ce moment, en présence de mélanges de glob@lines positives et 
négatives. 

Les globulines du sérum se sont nullement amphotéres, ainsi que cela a été soutenu 
par quelques auteurs. J. Jolly (Paris). 


905) Henry Iscovesce, Etude sur les constituants colloides du sang. Le pig- 
ment du sérum. Société de Biologie, 1 Décembre 1906, T. LXI, No 35, p. 633. 


L'auteur a étudié la matière colorante du sang de cheval et de chien au point de 
vue de sa nature. Il a longuement dialysé les sérums de manière à les débarrasser aussi 
complètement que possible de leurs globulines. Tous ces sérums contiennent un pigment. Ce 
pigment est bien de nature collofdale. En effet, il se transporte dans un champ électrique 
et ne traverse pas les membranes des dialyseurs. 

°. Lorsqu'on introduit le sérum privé de ses sels et de ses globulines dans an tube en 
U et qu'on fait passer un courant électrique de 5—6 milliampères et de 60 à 70 volts, on 
constate les phénoménes suivants: | 
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- Le liquide qui se trouve en contact avec l'électrode négative se décolore compléte- 
ment; au contraire, celui qui se trouve en contact avec l’électrode positive devient de plus 
au plus foucé. Il y a transport très set du pigment du sérum vers le pôle positif du champ 
électrique. On observe aussi dans le tube à transport un deuxième phénomène sur lequel 
l’auteur reviendra. C’est une coagulation de l'afbumine négative du sérum, coagulation 
stratifiée qui s’observe dans la branche positive du tube en U. 

On sait que l'hémoglobine est électro-positive; au contraire, le pigment du sérum est 
Gleetro-négatif, et à ce point de vue, il se classe à côté des pigments biliaires et de ceux 
e l'urine. : 

Il résulte donc de la note que le sérum sanguin contient un pigment électro-négatif. 
|: J. Jolly (Paris). 


906) Henry Iscov Etude sur les constituants colloides du sang. Le trans- 
port électrique du serum. Société de Biologie, 8 Décembre 1906, T. LXI, No 36, 
p. 568. 

Le sérum sanguin contient deux sérumalbumines, une positive qui se transporte vers 
le pôle négatif et une négative qui se transporte vers le pôle positif et s’y coagule. De 
plus, il y a une différence de charge électrique entre les albumines positives et les albu- 
mines négatives du sérum, car les granules négatifs sont beaucoup plus vite neutralisés que 
- Jes grarules positifs. J. Jolly (Paris). 


907) Henry Iseovesco, Etude sur les constituants colloides du sang. Le trans- 
port électrique de la fibrine. Société de Biologie, 29 Décembre 1906, T. LAI, 
:. No. 39, p. 734. | 


La fibrine, mise dans un champ électrique, est nettement électro-positive. 
J. Jolly (Paris). 


908) Henry Iseoveseo, Etude sur les constituants colloides des humeurs de 
l’organisme. Le liquide céphalo-rachidien normal. Société de Biologie, 
2 Février 1907, T. LXII, No 4, p. 181. 


Le liquide céphalo-rachidien contient une matière albuminoïde ayant les proprietés 
d’une globuline, et cette substance est électro-négative. De plus il contient un autre col- 
loïde, soluble dans l’eau distillée, qui est électro-négatif. Lu constitution du liquide céphalo- 
rachidien présente ainsi des différences notables avec celle de toutes les autres humeurs de 
l'organisme. | J. Jolly (Paris). 


.909) Henry Iscovesce, Joltrain et Menier-Vinard, Etude physico-chimique de 
quelques exeudate pathelogiques. Société de Biologie, 12 Janvier 1907, T. LXII, 
0 4, p. av. 


1) L'examen physico-chimique d’un exsudat permet de tirer des conclusions sur l’état 
de la membrane qui contenait l’exsudat, - ; 

2) Un liquide péritonéal ou pleural contenant des globulines négatives et à conduc- 
tivité électrique supérieure 2 celle du sérum prouve que la séreuse est altérée. 

4) On peut affirmer l'intégrité de la séreuse lorsqu'on se trouve en présence d’un 
exsudat pleural ou péritonéal à conductivité électrique faible, ainsi que lorsque l’exsudat ne 
contient pas de globulines négatives. 

4) L’épanchement péritonéal qu'on observe dans la cirrhose de Laennec est accom- 
peené d’altérations importantes de la séreuse péritonéale. altérations portant aussi bien sur 

perméabilité de la séreuse à l'égard des sels, qu’ à la présence d’éléments anormaux (glo- 
bulines négatives) fournis au liquide par la p-roi. J. Jolly (Paris). 


010) I 3. Hsmill, Observations on Human Chyle Jour. of Physiology. XXXV. 


Oxalates prevent clotting. Fat, leucocytes and occasionally a few red cells are 


t. 
Petroleum given by the mouth cannot be recavered from the chsle. 
Goodall (Edinburgh). 
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911) E. Fergeot, Sur la composition histologique de la lymphe des raminant: 
Journal de Physiologie et de Pathologie générale. T. IX. No 1. 15 janvier IMi 
p. 67—77. 
La lymphe prélevée dans le canal thoracique chez le bœuf, la chèvre. contient de 
globules rouges. Celle du cheval contient également des hématies. 
La lymphe des afférents du canal thorecique est blanche dans ceux du mésnt — 
. rouge dans ceux du tronc. Le coagulabilité de la lymphe est considérable et il en rétt- 
des difficultés pour les recherches hématimétriques. Le liquide de dilution suivaat est m 
commode : . 
Solution d'acide osmique à 1°/,—1 
Sérum physiol à 1°, 9 
La lymphe, qui a traversé des ganglions lymphatiques et particulièrement des gacgies 
rosés ou rouges — ganglions hémo-lymphatiques annexes aux ganglions lymphatiques «© 
naires de couleur grise — contient une proportion variable de globules rouges. La lymph 
des ruminants adultes se différencie par la dimination notable de la quantité des gites 
blancs, tandisque Ic nombre des globules rouges s'accroit fortement. 
Sabrazès (Bordeaux: 


912) Liebseher, Die physiologische und chemische Untersuchung des Ligue 
cerebrospinalis bei Geisteskrankheiten, insonderheit bei progressive’ 
Paralyse. Wiener med. Wochenschr. 1906. No. 45. 


Zur quantitativen Bestimmung des Eiweissgehaltes ist die Brande nburgsche ¥- 
thode der Essbachschen vorzuziehen. Aus seinen eigenen Untersuchuegen bei 62 Pas 
lytikern kommt Verf. zu folgenden Schitissen: 

Die Lymphozytose ist der Ausdruck entzündlicher V erénderungen der Meningen; =: 
Paralyse findet sich daneben noch Eiweiss in Mengen von 0,03—0,3°;, 

Bei Hirnlues besteht ofi auch Lymphozytose, Eiweiss aber in kaum mesbar: 
Spuren. : . Pappenheim (Berlin) 


Blutnachweis, Serodiagnostik durch Präzipitation und 
Komplementablenkung. 


913) A. do Dominicls, Un nuovo spektro del sangue (solfo emocrogeno) (Cpe 
ein neues Blutspektrum-Sulfohämochromogen.) (Inst. f. gerichtl. Medizin.) Morgagni 190 
eft 3—4. 
%*,- Durch Einwirkung von Schwefelwasserstoff auf Blut kano man ein höchst charakie 
- ristisches Spektrum erhalten. Dasselbe weist zwischen C und D, aber merklich gegen I 
verschoben, einen starken Absorptiousstreifen auf, der leichter als jeder andere Blutahsorp 
tionsstreifen zu beobachten und entsprechend verwendbar ist. A. Ascoli (Mailandı 


914) A. de Deminicis, Sui reattivi per l’emocromogeno. Il policlina. XDI. 19% 
Sez. med. 1. 

Es wird eine neue Reaktion mit Pyridin und Schweïclammonium empfohlen, na-b 
dem die auf Blut zu untersuchende Substanz in Pottasche gelöst und die Lösung mit Zyar- 
kali und Schwefelammon gesättigt ist. 

Durch diese Zyankalivorbehandlung erhält man ein äussert differenziertes Zvanhime- 
chromogenspektrum, welches durch Pyridin noch empfindlicher gemacht wird. 

Auch mikrospektroskopisch lässt sich die Reaktion verwenden; wobei man auch leich: 
Krystalle von Hämochromogen erhalten kann. 

Vermutlich besitzt das Pyridin eine besondere Affinität zu der firbenden Substan’ 
des Blutes, dem Hämoglobin. Pappenheim (Berlin. 


915) A. de Deminieis, Un nuovo e migliore modo per ottenere i cristalli di 
emocromogeno. (Einc neue und bessere Methode zur Darstellung der Hämochromoges- 
krystalle.) (Instit. di Med. legale della R: Univ. di Padova.) Gaz. Internar. di Med 
anno IX, Marzo 1906. 

Die vom Vert, angegebene Methode ist die folgende: 
Das Blutpartikelchen wird auf einen Objektträger gelegt uud fein pulvensiert: 
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‘darauf wird ein kleiner Tropfen Pyridin zugefügt und das Ganze nochmals mit einem 
Skalpell fein zerdrückt, um das Eindringen des Pyridins zu begünstigen. Nach Zusatz eines 
kleinen Tropfens einer frisch bereiteten gesättigten wisserigen Lösung von schwefelsaurem 
Hydrazin wird das Deckgläschen darüber gelegt, wenn nötig unter Ausübung eines leichten 
Druckes. Jetzt Wird das Präparat mehrmals durch die Flamme gezogen und zwar gerade 
bis das Blutteilchen sich purpurrot gefärbt hat und man im Präpärat sich einige Blasen 
eut wickeln sieht. Eigenbericht. 


916) D. Mirte, Sulla utilizzaziouc dello spettro fotografico dell’ emoglobina 
e derivati nella ricerca medico-legale del sangue. (Zur Verwertung des 
Spehtralphotogran.me des Hämoglobins und sciner Derivate zum gerichtlich-medizinischem 

achweis des Blutes). (Gerichti.-med. Iast., Siena.) Archivio di Farmalog. sperimentale. 
Jahrg. IV. Heft 12. ” 

Mirto bestätigt, dass (nach Soret) das !‚lutspektrum im Violett!) zwischen G und H 

einen schr charakteristischen Absorptionsstreifen aufweist; die Lage des Streifens wechselt 

um ein geringen, je nachdem es sich um O-Hb, Hb, Metkiimoglobin, Hämatoporphytin, 

CO-Hb handelt. Zum Nachweis muss man das Spektrum durch Sonnenlicht oder Bogen- 

lampe entwerfen; die Beobachtung gelingt mangclhaft direkt auf dem Fluoreszensschirm, gut 

indirekt auf Photographien, die Expositionsdauer ist lange zu bemessen. Nach Verf. kommt 

Gieser Streifen (ausser dem Turazin) anderen Substanzen nicht zu und ist für gerichtlich- 

medizinieche Untersuchungen sehr nützlich. A. Ascoli (Mailand). 


917) E. Haukin, Improved Methods for Recognition of Blood and Seminal 
Stains. Brit. Med. Journ. 10th Nov. 1906. 

Blood. If on clothing etc. the suspected stain is cut out aad plunged iato boiling 
water fcr a few minutes. | 

It is then placed on a slid with a drop of ammonium sulphide. 

It is moved under the microscope until the whole field (using an oil-immersion lens 
if necessary) is occupied by the coloured material. 

A microspectroscope eye-piece is then used and, if the stain be blood, the bandes of 
haemochromogen will appear. Should the bands not be visible they may be brought out 
by adding a drop of 10 per cent. potassium cyanide. 

Serum. The stain is boiled for 2 minutes in a watery solution of !/, per cent 
tannia and 1 in 1000 sulphuric acid: Wash for 2 minutes in a solution of saturated am- 
monia in 400 parts of water. | . | 

Transfer to 2 per cent. potassium cyanide for 2 minutes. 

Wash in distilled water, tease, dry, fix and stain. Goodall (Edinburgh). 


918) Griimwaldt, Zur Frage des Blutnachweises in don Faeces. Zentralbl für 
inn. Med. 1907. No. 4. 


Verf. empfiehlt die Hämochromugen- oder die Zyankaliumreaktion. 
Diese beiden, sonst nicht gleichartigen Proben sind swei- bis dreimal so empfindlich 
als die Webersche Prove. 
Die Benzidinprobe ist für klinische Gewebe zu empfindlich. 
Pappenheim (Berlin). 


919) M. Clevini, Sulla ricerca di tracce di sangue nelle feci e nelle urine a 
scopo clinico. Nachweis von Blutspuren in Kot und Harn zu klinischen Zwecken. 
(Pstkologisches Institut Pavia.) Clin. Med. 1907. No. 1. 

Nach komperativer Prüfung der gewöhnlich gebrauchten Methoden wählte Verfasser 
jene von O. und RB. Adler (Benzidin und Wasserstoffsuperoxyd) am Kot und Harn auf 
etwaige Blutspuren zu prifen. 

Die ersten Untersuchungen vollfährte Verfasser an einem normalen, streng über- 
wachten Subjekt. Nach 1'/,taziger Milchkur war die Benzidinreaktion negativ und blieb 
so während vier Tagen tster Diät. In diesen Umständen waren 8,5 cm Blut hin- 
reichend, um am nächsten ; n ein positives Resultat zu erhalten. fositiv war auch 
das Resultat beim gleichen Individuum, wenn gewöhnliche Nahrung und Fleisch irgend 
welcher Art gegeben wurde. In Fällen von Anchylostomaanämie erhielt Verfasser trotz 
der Diät ein positives Resultat und dies auch dann, wenn durch wurmtreibende Mittel die 


1) 8. o. sub No. 703. (Schriftl.) 
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Parasiten vertrieben worden waren. Unter dem Mikroskop waren state einige Eier sichtbar 
und nicht nur bei Anchylostoma war ein positiver Ausfall zu verzeichnen, sondern auch 
bei gemeinen Eingeweideparasiten; der Unterschied war nun ein quantitativer. Was die 
Diät anbelangt, beobachtete Verfasser, dass man ausser der Milch auch mit Butter gekocht: 
Mehlspeisen und Reis, Käse und Wein gewähren kann. Eidotter enthält schon eo viel 
Eisen, dass man damit auch in vitro ein schwaches positives Resultat erhält. Bei einer 
derartigen Diät suchte Verfasser festzustellen, ob mittelst Abführmittel Biutspuren im Kx 
zu erhalten wären. Nach Verabreichung von 25g Risinusül beobachtete Verfasser eine 
schwach grüne Farbe, welche einzig dem Abführmittel zugeschrieben werden konnte. 
Hohe Dosen anderer Abführmittel, demselben Individuum unter gleichen Verhältnissen 
gereicht, liessen nie ein positives Resultat erzielen, ebensowenig wurde durch Antifebris 
und Guajakol eine pusitive Reaktion im Harn erzielt. 1m Harn eines Nephritikers war der 
Befund positiv. Beichlich vorhandenes Eiweiss hat keine Wirkung auf den Erfolg der 
Reaktion. Blut enthaltende Flüssigkeiten können gekocht werden, olıne dass dadurch ihr 
Nachweis durch Benzidin verunmöglicht werde. Verfasser prüfte auch die Reaktion kr. 
Exsudeten und Transsudaten und erhielt positive, durch mikroskopische Prüfung bestätigt: 
Resultate. Weisse Blutkörperchen beschränken die Benzidinreaktion nicht. Verfasser über- 
zeugte sich, dass das Kochen des zu prüfenden Materials nicht notwendig sci, zuweilen m 
Gegenteil die Reaktion beeinträchtige. 

Auf Grund dieser Experimente glaubt Verfasser, dass die Benzidinreaktion einen 
Vorteil vor vielen anderen Untersuchungsmethoden babe und mit gutem Erfolg benützt 
werden könne. Ascoli (Autoreferat). 


920) 0. Sehumm und C. Westphal, Über den Nachweis von Blutfarbstoff mit 
Hilfe der Adlerschen Benzidinprobe. Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. XLVI, p. 510, 
8. Fol. haem. IIE p. 230. 


Verff. haben die Empfindlichkeit der Adlerschen Benzidieprobe an frischem defibn- 
nierten menschlichen Aderlassblut geprüft, indem sie es kurs nach der Entnahme stufer- 
weise mit Wasser verdüunten und unverzüglich feststellten, bei welchem Grade der Ver- 
dännung innerhalb zweier Minuten noeh eine deutliche Reaktion erhalten wurde, gleich- 
zeitig wurde die Empfindlichkeit der Schönbein-van Deenschen Guajakprobe festgestellt. 
Defibriniertes Menschenblut in reiner wässriger Lösung ist mittelst der Benzidinprobe noch 
in einer Verdünnung von 1:200000, mitt der Guajakprobe in einer Verdünnung von 
1:25000 nachzuweisen. 

Leider ist ein positiver Ausfall der Probe weniger beweisend als ein negativer. Im 
allgemeinen kommen hier die gleichen Fehlerquellen in betracht wie bei der Guaj be. 
Nur macht die ausserordentliche Empfindlichkeit der Benzidinprobe doppelte Vorsicht nötig. 
Man kann bei der Fäzesuntersuchung auf Blut eine Reihe von Fehlerquellen ausschliessen 
dadurch, dass man die Fäsesaufschwemmung vor der Anstellung der Probe kocht und 
wieder abkühlt. Dadurch geht aber ein wesentlicher Vorzug des ursprünglichen Adler- 
schen Verfahrens, die Einfachheit verloren. 

Verff. führen die Reaktion so aus, dass der durch Ausschütteln mit Wasser gereinigte 
Essigsäureätherextrakt mit 2ccm Benzidinlösung und einigen Tropfen Essigsäure vermischt 
und dann vorsichtig 2 ccm Wasserstoffsuperoxyd (3 Proz.) unterschichtet werden. 

In dieser Form augewendet, leistet die Probe bei wissenschaftlichen Untersuchungen 
vorzügliche Dienste, erscheint aber für die allgemeine klinische Verwendung zu empfindlich, 

v. Boltenstern (Berlin). 


sei) Emme Schlesinger und F. Helst, Vergleichende Untersuchungen über den 
achweis von Minimalblutungen in den Fäzes nebst einer neuen Modifi- 
_ kation der Benzidinprobe. Deutsch. med. Wochenschr. 1906, No. 36. 


Hinsichtlich der Guajak- und Aloinreaktion hat sich als Resultat der vergleichenden 
Untersuchungen ergeben, dass die von Schumm angegebene Vorbehandlung eine Verfeine- 
rung der Reaktion ermöglicht, besonders für die Guajakreaktion, welche durchweg nach 
der Schummschen Methode schöne violette und blauviolette Farbentinc gibt. Für die 
Anstellung der Guajakprobe sind demnach die Schummschen Vorschriften als besonders 
zweckmässig zu bezeichnen, und in dieser Form ist die Guajakprobe an Feinheit der Aloin- 
probe überlegen. In der gewöhnlich üblichen Ausführung zeigte sich aber die Aloinprobe 
im allgemeinen der Guajakprobe überlegen. Die olivgrünen Töne, welche die letzte häufig 
gibt, können die Deutung des Befundes erschweren, während die Aloinprobe ein klares 
eindeutiges Resultat ergibt. Dies ist wichtig, weil die Ausführung der Proben nach 
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Schumm weit umständlicher und zeitraubender ist, als die bisher übliche Art der Ans- 


ng. 

An Empfindlichkeit übertrifft die Schummsche Form der Guajakprobe die von Verff. 
angegebene Benzidinprobe. Diese benutzt zur Ausschaltung der Fehlerquelle, welche in der 
Anwesenheit anderer oxydierender Stoffe, pflanzlicher oder tierischer Fermente in den Fäzes 
gegeben ist, die Zerstörung der Fermente durch Hitze, indem der verdünnte Stuhl vor 
Ausführung der Reaktion aufgekocht wird. Diese Form der Reaktion ergab in allen Fällen, 
in denen eine positive Aloin- bzw. Guajakprobe erhalten wurde, ein intensives Resultat. 
Bei Prüfung der Frage, ob und wieweit bei Stühlen nach fleischfreier Nahrung, bei denen 
Guajak- und Aloinprobe versagten, noch eine Reaktion durch die Benzidinprobe zu erzielen 
ist, wurde diese cinmal gleichzeitig mit den beiden anderen negativ, im übrigen versagte 
die Aloinprobe schon einen Tag vorber als die Benzidinprobe. Die angegebene Form der 
Benzidinprobe empfehlen Verff., weil sie einfacher in der Ausführung ist. als jede der bis- 
herigen erprobten Methoden, weil sie schärfer als die Aloin- bzw. Guajakprobe in ihrer 
sorgfültigsten Ausführung nach Schumm und dabei trotzdem für die praktische Anwendung 
geeignet ist, im Gegensatz zu der von Schumm angegebenen Modifikation, weil durch das 
Aufkochen die Vortäuschung einer Blutreaktion durch irgend ein oxydierendes Ferment 
ausgeschlossen wird und weil die durch die Art der Ausführung bedingte gleichzeitige 
Kontrolle der Reagenzien und des Reagenzglases eine spezielle Sicherheit gewährt. 

Auch für die Untersuchung des Mageninhaltes auf Blut ist diese Gestaltung der 
Benzidinprobe sehr geeignet. v. Boltenstern (Berlin). 


922) 0. Behumm, Über den Nachweis von Blut in den Fäzes. (Aus dem chem. 
Labor. d. Allgem. Krankenh. Hamburg-Eppendorf.) Münchener med. Wochenschr. 1907. 
0. 6. | 


Die von Schlesinger und Holst gewählte andere Form der von Schumm ange- 
gebenen Benzidinprobe dürfte für manche Fälle wegen ihrer durchweg überlegenen Empfind- 
lichkeit sehr wertvoll sein. Als einzige und ausschlaggebende Probe erscheint sie für die 
allgemeine klinische Verwendung als reichlich empfndlich, weil mit der Steigerung der 
Empfindlichkeit des chemischen Blutnachweises für den Kliniker auch die Schwierigkeit 
der richtigen Deutung und diagnostischen Verwertung eines positiven Befundes wächst. 
Es kann bislang nicht ausgeschlossen werden, dass gelegentlich auch die in den Darm 
sezernierte Galle Spuren Blutfarbstoff enthält. Die neue Form der Benzidinprobe kann 
besonders als empfindliche Vorprobe und für Massenuntersuchungen empfohlen werden. Da 
sic nicht unter allen Umständen bei positivem Ausfall als eindeutig gelten kann, wäre im 
Zweifelsfalle als Kontrollprobe die „verbesserte Webersche Probe“ auszuführen. Diese 
bietet ausser ihrer Verlässlichkeit noch den Vorteil, dass mit dem dargestellten Extrakt 
gleichzeitig die spektroskopische Untersuchung ausgeführt werden kann, welche besonders 
deswegen von Bedeutung ist, weil sie am ehesten gestattet, die Menge des etwa vor- 
handenen Blutes wenigstens annähernd abzuschätzen. v. Boltenstern (Berlin). 


923) Emmo Sehlesinger und F. Holst, Über den Wert der Benzidinprobe für 
den Nachweis von Minimalblutungen aus den Verdauungs- und Harn- 
organen. (Aus der Poliklinik, für innere Krankh. von Prof. Strauss.) Münch. med. 
Wochenschr. 1907. No. 10. 


Verff. haben die Untersuchung von mindestens 150 Stühlen herangezogen, welche 
von Personen stammten, welche wegen Verdacht auf Ulcus, Erosionen oder Karzinom der 
Verdauungswege mehr oder weniger auf minimale Blutungen aus dem Verdauungskanal 
suspekt waren. Sie haben in mindestens ein Drittel der Fälle einen negativen Befund 
erhoben und sehen darin eine Stütze für die Auffassung, dass die von ihnen empfohlene 
ctwa dreitägige fleischfreie Diät genügt, um danach einen positiven Ausfall der Probe auf 
eine enterogene Blutquelle beziehen zu lassen. Das Urteil hinsichtlich der klinischen Ver- 
wertbarkeit fällt gegenüber der von Schumm empfohlenen „verbesserten Weberschen 
Probe“ zugunsten der Benzidinprobe aus, weil die erstere erheblich komplizierter und zeit- 
raubender ist, als die andere. Auch für die Zwecke der Urinuntersuchung empfehlen 
Verff. die Benzidinprobe und nicht nur für die Fälle, in welchen es sich um einen Verdacht 
auf Hämaturie handelt, sondern auch bei Verdacht auf Hämoglobinurie. Auch im Dienste 
der- forensischen Medizin kann die überaus empfindliche Probe etwas leisten. Allerdings 
wäre eine Vorbehandlung nötig, um stören! Fehlerquellen auszuschalten. 
| v. Boltenstern (Berlin). 


Folia hacmatologica. IV. Jahrgang. 5. 48 
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924) G. Boas, Ein neues Reagens für den Nachweis okkulter Blutanwesen- 
heit im Magensaft und in den Fäzes Zentralbl. f. innere Med. 1906. No. 24 


Das Reagens besteht aus einer verdünnten p-Phenylendiaminlösung und Zusatz vos 
A,0,, welches dem Atherextrakt des Magen- und Darminhaltes zugesetzt wird. 
Pappenheim (Berlin). 


925), 0. Schumm und H. Remsteët, Über den Nachweis von Blut mit Hilfe der 
araphenylondiaminreaktion. Zentralblatt für innere Medisin, 1906, No. 40, 


Die Verfasser bestreiten die Richtigkeit der Angabe von Boas, dass das v. Storch- 
sche Reagens mit Nutzen da angewandt werden könne, we die bisher gebräuchlichen Re 
aktionen zum Nachweis minimaler Blutmengen in dea Fäser kein sicheres Resultat 
ergeben. Femer treten sie der Angabe von Boas entgegen, dass die spek i 

auf Himochromogen grössere Mengen von Stuhl erfordert. Selbst wenn man da 
v. Storchsche Reagens nach vorheriger Extraktion des Stuhles mit Alkoholither anwendet, 
wie es Verfasser angegeben hat, — Referent hatte schon vorher die Extraktion wrobilin- 
reicher Stühle zuerst mit Alkohol und dann mit Äther empfohlen ~-, soll die Reaktios 
noch weniger empfindlich sein als die Guajakreaktion. Auch sei der Farbenumschlag bei 
schwachem Riutgehalt der Stühle weniger auffallend als bei der Guajakreaktion. Au: 
diesem Grunde stellen die Verfasser für den Nachweis minimaler Blutmengen in den Fise: 
die Guajakreaktion über die Paraphenylendiaminreaktion. (Beferent hat sich gleichfall: 
nicht von einem Vorsug der Paraphenylendiaminreaktion gegenüber der GQuajak- und 
Benzidinprobe überzeugen können.) H. Strauss (Berlin). 


926) ©. Schamm, Zur Kenntnis der Guajakblutprobe und einiger ähnlicher 
eaktionen. (A. d. chem. Labor. d. allg. Krankenhauses Hamburg-Eppendorf.) Zeit- 
ift f. physiol. Chem. Bd. L, H. 4/5. 


Bei Ausführung der Guajakprobe ist das Terpentinbl dem Wasserstolisuperoxyd über- 
legen und nicht nur bei Untersuchung wäseriger Blutlösungen, sondern auch bei sauren 
ätherischen Hämatinlösungen. Die Empfindlichkeit der Probe wird durch die Verwendung 
von Wasserstoffsuperoxyd nicht mur nicht gesteigert, sondern etwas herabgesetzt, Erforder- 
lich aber ist ein gut wirksames Terpentinöl. Das im Handel erhältliche ist im allgemeinen 
nicht wirksam genug. Am zweckmässigsten ist mdes Verfahren. Das käufliche Öl 
wird in weiten flachen Porzellanschalen in dünner Sehicht bei Zimmertemperatur im ser- 
streuten Tageslicht aufbewahrt, Es wird diekfifissig. Zum Gebrauch wird ca etwa mit 
der fünffachen Menge gewöhnlichen Terpentinöls verdtiont, um ein geeignetes Reagens 
abzugeben. Ein direkter Vergleich der Oxydationskraft des Terpentinäls mit der des 
Wasserstoffsuperoxyds, d. h. der Wirksamkeit beider, hat sich als nicht möglich erwiesen. 
Ein Terpentinöl ist ein gut brauchbares Reagens auf Blutfarbstoff, wenn es ein spezifisches 
Gewicht von etwa 0,95 hat, mit Quecksilber und Guajaktinktur schnell eine starke Blao- 
färbung gibt, wenn 2g einer etwa 2 ccm n{10-Natriumthiosulfatldeung äquivalente Mengen 
Jod liefern und wenn das Öl die Guajakti nicht direkt bläut, 

Beim Nachweis von Blut in Fizes ist Wasserstoffsuperoxyd vorzusiehen. Durch 
Alkalien und Mineralsäuren wird bekanntlich die Guajakprobe gestört. In ammouiakalischer 
Gährung befindlicher Harn ist vor der Probe mit Essigsäure anzusäuern. Magensaft nes- 
tralisiert man mit n/10-Kalilauge oder alkalisiert man schwach und skuert dann mit Essig- 
sdure an. 

Der praktische Wert dieser Blutprobe hängt ab von der Zuverlässigkeit, der leichten 
Ausführbarkeit und Empfindlichkeit. In letzten beiden Punkten genügt meist die Guajak- 
probe. Hinsichtlich der Zuverlässigkeit kann ein positiver Ausfall durch eine ganze Reihe 
von Stoffen bewirkt werden, von denen aber klinisch nur wenige in Betracht kommen, 
z. B. oxydierende Fermente, welche durch vorheriges Aufkochen der Untersuchungsflissig- 
keit unschädlich gemacht werden. Am meisten in Betracht kommen die Ferreverbindungen 
und Jodkalium. Zweifelfällen muss mit Essigsäure und Äther extrahiert, mit Wasser 
ausgeschüttelt und filtriert werden. Die Frage, ob beim Blutnachweis mit Hilfe der ein- 
fachen Guajakprobe durch die Gegenwart von Galle Fehler entstehen können, beantwortet 
Schumm dahin: In Blasengalle kommt in geringer Menge ein vermutlich su den Oxy- 
dationsfermenten gehöriger Stoff vor, welcher einen schwach positiven Ausfall der Probe 
verursachen kann. Diese Fehlerquelle lässt sich beseitigen durch Aufkochen des Materials 
und durch Herstellen eines sauren Atherextraktes. Ist aber blutfarbstoffhaltige Galle bei- 
gemengt, so kann ein positiver Ausfall der Guajakprobe darauf zurückgeführt werden. Die 
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klinische Bedeutung hängt davon ab, ob intra vitam häufiger ein Übertritt von Blutfarb- 
stoffen in die Galle vorkommt. 

Für den Nachweis von Blatfarbstoff in Fizes und Magensaft warnt Schumm da- 
vor, bei Ausarbeitung von Methoden die Empfindlichkeit zu weit zu steigern. Für den 
Nachweis von Blutfarbstoff in Fäzes ist die Guajakprobe besser geeignet als die Para- 
phenylendiaminprobe, welche in wässerigen Blutlösungen der ersten nicht nachsteht. Beiden 
an Empfindlichkeit überlegen ist die Benzidinprobe. Deren Fehlerquellen sind aber die- 
selben wie bei der Guajakprobe. Bei der Paraphenylendiaminprobe braucht man aber auf 
gewisse Oxydationsfermente keine Rücksicht zu nehmen. Diese ist, weil die Reaktion nicht 
durch freie HCl gestört wird, ferner leicht ausfährbar und empfndlich, und vorteilhaft ver- 
wendbar als Vorprobe bei der Untersuchung von Magensaft. Sie muss aber, da auch andere 
Stoffe einen positiven Ausfall geben, an dem durch sweimaliges Ausschütteln mit Wasser 
gereinigten Kesigsiure-Atherextrakt wiederholt werden. Die Adlereche Benzidinprobe ist 
auch in der von Schlesinger und Holst angegebenen Ausführungsform bei positivem 
Ausfall mieht so eindeutig wie die modifizierte Webersche Probe. 

v. Boltenstern (Berlin). 


927) @ Sehumm, Die Untersuchung der Fäses auf Blut. Mit 3 Tafeln. Jena. 
1906. Bei Gustav Fischer. Preis 1 M. 50 Pf. 


Unter Umständen liefern selbst stark bluthaltige Stühle bei der Weberschen Probe 
nicht nur beweisenden blauvioletten Farbentou, sondern schwer zu beurteilende Mischfarben. 
Schumm gelang es, die Webersche Probe durch Entwässerung, Entfettung und Ent- 
firbung der Fiäzes mittels Alkoholäther in offenem Filter so zu modifizieren, dass bei gleich- 
bleibender Eindeutigkeit und Empfindlichkeit auch in farbstoffreichen Stühlen ein mehr 
weniger blauvioletter beweisender Farbenton erzielt wird. Schon bei einem Blutgehalt von 
0,1%, wird positive Reaktion erhalten, wofern nur vorher nicht nur rohes und halbrohes, 
sondern selbst gargekochtes Fleisch in der Diät vermieden wurde. 

Pappenheim (Berlin). 


928) Guyot, Uber die Zuverlässigket der Weber-Rosselschen Methode zum 
Nachweis kleinerMengen Blutes in den Fäzes in bezug sar katalytischen 
Wirkung schwerer Metalle. Garetta degli opsedal. 1906. No. 75. 


Die katalytische Eigenschaft, Guajaktinktur zu bläuen, kommt nicht nur dem Hämatin- 
eisen zu, sondern auch Schwermetallen, z. B. Quecksilber, und hierin liegt möglicherweise 
eine Fehlerquelle der Methode. Verf. fand nun, dass Merkurausscheidung in den Fäzes 
ohne Einfluss ist; Kalomelverabfolgung kann positiven Ausfall geben, aber nicht durch die 
Hg-Gegenwart, sondern durch die Anwesenheit von Blutbeimengungen infolge dieser darm- 
reizenden Therapie. Pappenheim (Berlin). 


929) W. Jaweraki und P. B. Kerelewiez, Über okkulte Blutungen des Ver- 
dauungskanals. Wiener klin. Wochenschr. 1906. No. 38. 


Die Untersuchungen auf okkultes Blut in Fäses und Mageninhalt wurden nach 
H. Weber vorgenommen. Die Empfindlichkeit der Probe wurde auf Grund der Verdünnung 
des Blutes mit Wasser in der Konzentration 1:25000 gefunden. Verfasser haben eine ganze 
Reihe von in der Klinik gebräuchlichen Speisen, Getränken und Arzneien auf ihr Verhalten 
gegenüber der Blutprobe untersucht und in einer Reihe weder Blau- noch Violettfärbung, 
in einer anderen eine deutliche Beaktion erhalten. Diese Substanzen mtissen also bei 
Untersuchung auf okkultes Blut aus der Diät und Medikation ausgesehieden werden (siehe 


). 

Die Stuhlgänge von Personen, welche diese Substansen oder Eisenpräparate erhalten 
haben, ergaben sowohl mit der Weberschen Guajakprobe als auch mit der Rossel- 
schen Aloinprobe entweder keine charakteristische Reaktion oder kaum erkennbare Spuren 
von vislettblauer oder schwacher rosa Färbung. Man kann also auch, wenn aus der Diät 
Substanzen, welche die Blutreaktion geben, nicht ausgeschaltet werden können, die Füzes 
auf okkultes Blut untersuchen. Die Probe darf aber erst dann als positiv gelten, wenn bei 
der Weberschen Probe mit Wasserstoffsuperoxyd die untere Schicht ganz deutlich blau, 
die obere ganz deutlich violett, bei Anwendung von Terpentinöl die ganze Flüssigkeit 
deutlich blau oder violett erscheint. Bei Anwendung der Aloinprobe muss die untere 
Schicht sich deutlich kirschrot färben. Jedenfalls ist das Aloin-Barbaros-Harz ebenso 
empfindlich wie das Guajakharz. Es gibt nach den Untersuchungen der Verfasser noch 
eine bemerkbare Rosafärbung bei Verdünnung des Blutes 1:26000. Aloin gibt auch mit 
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einigen Substanzen noch eine deutliche kirschrote Färbung, welche mit Guajak keine Blau- 
färbung mehr geben. Mit anderen dagegen z. B. menschlicher Galle, gibt Aloin keine 
kirschrote Färbung. Stark prononziert ist dieses bei Untersuchung von Speisen, welche 
Blutreaktion mit Guajak erzeugen. 

Die Untersuchungen mit Benzidin bei Prüfung von Speisen und Fäzes haben sich 
nieht als eindeutig erwiesen. v. Boltenstern (Berlin). 


930) W. Jaworski und P. B. Kerelewiez, Über okkulte Blutungen des Ver- 
dauuungstraktus. Przeglad lekarski. 1906. No. 26. 


Die Prüfung des Magen- und Darminhaltes geschah mittels der Probe von H. Weber 
(ac. acet, aether, lign. gunjaci oder frisch bereitete Guajaktinktur, hydrogen. proxyd.). Lie 
von den Verfassern zur Orientierung mit verdünntem Blute angestellten Untersuchunges 
zeigten, dass die Reaktion bei stärkerer Verdünnung als 1:25000 (also entgegen Hart- 
mann, der eine Verdünnung 1:200000 zulässt), nicht gelingt. Neben Guajak wurde auch 
Aloin-barbados (Rossel) geprüft, welches an Empfindlichkeit das erstere etwas übertrifft, aber 
raktisch nicht zu empfehlen ist, da es mit manchen Nährmitteln (Kakao, Eigelb, rohe 
iweiss) leichte Rosafärbung gibt. Das von Adler empfohlene Benzidiu ist sehr empfind- 
lich, aber die Resultate fielen bei Prüfung verschiedener Nährmittelproben zweideutig au:. 
sodass die Verfasser von dieser Probe Abstand nahmen. St. Klein (Warschau). 


931) W. Podlinski, Die medizinisch-forensische Bedeutung des Nachweises 
von Blut mit Hilfe gewisser organischer Verbindungen. Przeglad lekarski. 
. No. 36. 


Die sehr empfindliche Probe mit Aloin und Benzidin kann für den medizinisch-foren::- 
schen, sowie auch für den klinischen Nachweis von Blut: keine Verwendung finden, da ver- 
schiedene Substanzen mit obigen Reagentien ganz dieselben Farbenerscheinungen wie das 
Blut geben, St. Klein (Warschau) 


932) IL. van Italie, De differentieering van eiwithouende lichaamsvochten 
(Die Differenzierung eiweissenthaltender Körpersäfte). Verslagen van de Koninklyke 
akademie van Wetenschappen te Amsterdam. Wis-cn-natuurkundige afdeeling. 1905. 
8. 


Die Resultate obenstehender Arbeit haben es Verfasser ermöglicht, mittels der Kata- 
lasereaktion (wenn verdächtige Blutflecken irgendwo gefunden werden) Menschen-, resp. 
Affenblut vom Blut anderer Tiere zu unterscheiden. Selbstverständlich soll zuvor eine 
mikroskopische, chemische oder spektroskopische Untersuchung die Anwesenheit vga Blut 
erwiesen haben, indem ja auch andere Körpersäfte (Sperma, Milch) H,O, zu spalten im- 
stande sind. 

Verfasser hat das folgende Verfahren angewandt: Ein verdächtiges Gewebe, worauf 
sich die Blutflecken befinden, wird bei mitteler Temperatur mittels H,O, extrahiert. und 
diese Flüssigkeit in zwei Hälften geteilt. Der eine Teil wird sofort mit einer H,0,- 
Iösung gemischt und in ein Gährungsröhrchen hineingebracht; der andere Teil wird 
während '/, Stunde auf 63°C. erhitzt, nachher bis auf 15°C. abgekühlt, und erst jetzt 
mit der H,O,-Lösung gemischt. Auch diese Mischung bringt man in ein Gährangsröhr- 

en hinein. 
Bildet sich in beiden Röhrchen innerhalb einiger Stunden Sauerstoff, so war das 
Blut' entweder von einem Menschen oder von einem Affen herkünftig. Wird jedoch nur im 
ersten Röhrchen Sauerstoff gebildet und nicht im zweiten, so stammt das Blut nicht von 
einem Menschen oder Affen her. 

Sowohl frische Flecken von Menschen-, Hunde-, Rinder- und Pferdeblut, als alte 
Flecken von Menschen-, Rinder-, Pferde-, Ziegen- und Schweineblut, auf Leinwand sich 
befindend, und aus dem Jahre 1903 herstammend, hat Verfasser mittels der beschriebenen 
Methode untersucht. Es ergab sich, dass die alten Blutflecken das H,O, ebensogut spalteten 
wie die frischen. 

Schliesslich hat Verfasser das Verfahren noch angewandt, um Frauen-, und Kuh- 
milch zu differenzieren. — Kuhmilch nämlich, während ?/, Stunde auf 63°C. erwärmt, hat 
dann die Eigenschaft, H,O, zu zersetzen, verloren; während Frauenmilch dagegen diese 
Eigenschaft noch bedeutend nachweist. Hekman (Groningen). 


— 43 — 


933) Bermbach, Die Untersuchung des Blutes mittels eiweisspräzipitierender 
Sera. Pfitigers Arch. LVI, 1905. Pappenheim (Berlin). 


934) W. E. A. Robertson, Personal Experiences in the Detection of Human 
Blood by means of the Precipitin Serum Test of Uhlenhuth. Scot. med. and 
Surg. Journ., April 1906. Goodall (Edinburgh. 


935) Prania, La différenciation du sang de l’homme et des animaux à l’aide 
de sérum spécifique d’après un travail de M le Prof. Uhlenbuth Arch. 
d’Hyg. publ. et Méd. Kg., S6c. 4, T. IV. p. 262. Pappenheim (Berlin). 


936) D. Ottelenghi, Über die Konservierung der präzipitierenden Sera Wien. 
klin. Woch. 1906. No. 29. (Fol. haem. III, S. 295 v. Eisler.) 


Die präzipitierenden Sera oder wenigstens das für das Eigelb spezifische nimmt bei 
der Konservierung mit Äther oder auf Lischpapier eingetrocknet anfangs bedeutend und 
ziemlich rasch an Wirksamkeit ab. Hiernach bleibt jedoch das Präzipitationsvermögen fast 
unverändert und stark genug, um auch noch einige Jahre nach Herstellung des Serums 
eine gute Präzipitationsprobe zu gestatten. v. Boltenstern (Berlin). 


937) W. Loele, Über die Anwendung von Formalin bei dem Uhlenhuthschen 


Verfahren. München medizin. Wochenschr. 1906, No, 22, p. 1053. 


Zur Konservierung von Serum, von Blut- und Fieischauszügen erwies sich der Zusatz 
von Formalinkochsalzlösung (Formalin Schering 2 °/,, Kochsalz 0,6 %/,, Aq. dest.) su gleichen 


Teilen als sehr geeignet. Auch cine Formali esialüsung bewährte sich als Aus- 
zugsmittel und Konservie ittel der präsipitablen Substanz zur Darstellung von Fleisch- 
und Wurstausstigen. Eine der Auszüge ist durch wiederholtes Filtrieren durch 
Kieselguhrfilter su erreichen. Die Präzipitinmethode ist auch zu quantitativen Bestim- 
mungen geeignet. Fleischmann (Berlin). 


938) H. Merkel, Uber die Verwendung von Formalinlösungen bei der Uhlen- 
huthschen Blutuntersuchung. Münch. med. Wochenschr. 1906, Nr. 31. 


Verf. empfiehlt Loeles Formalinkochsalzlisung als Zusatz zur Blutagarlüsung, warnt 
aber vor der Formalinkalklösung Loeles. Pappenheim (Berlin). 


939) H. Marx, Zur Kritik der Marx-Ehrnroothschen Blutdifferensiorungs- 
methode. Zentralbl. f. Bakt., Bd. XLI, Heft I, S. 130. 


Verf. verteidigt seine Methode gegenüber den von Martin (Zent. f. Bakt., Band 
XXXIX, Heft 6) erhobenen Einwänden (8. Fol. haem. HI, S. 22.) S. Isaac (Marburg). 


940) Uhlenhuth, Uber die Verwertbarkeit der Komplementablenkung für die 
forensische Praxis und die Differenzierung verwandter Blutarten. Freie 
Vereinigung für Mikrobiologie. Berlin. Juni 1906. 


Uhlenhuth hat das Neisser-Sachssche Verfahren benutzt, um im Serum von mit 
menschlichem Eiweiss vorbehandelten Affen Substanzen nachzuweisen, welche menschliches 
Kiweiss, aber nicht dasjenige von Affen spezifisch beeinflussen. Er bestätigt also mit 
diesem neuen Verfahren seine früheren mit der Präzipitierungsmethode gewonnenen Ro- 
sultate, wonach durch krevzweise Immunisierung streng artspezifische Sera gewonnen 
werden können, welche auch auf sehr nahestehende Arten (wie Hase— Kaninchen, Mensch— 
Affe) nicht wirken. Auch seine früheren Befunde über das allen Tieren gemeinsame Ei- 
weiss der Linse konnte er mittels des Neisser-Sachsschen Verfahrens betätigen. In 
bezug auf die Brauchbarkeit der Neisser-Sachsschen Methode. für forensische Zwecke 
der Eiweissdifferenzierung kommt Uhlenhuth zu folgendem Schluss: 

Die Neisser-Sachssche Methode ist als Bestätigungsreaktion für die Präsipi- 
tierungsreaktion anzusehen. Nur bei unzweifelhaft positivem Ausfall der Priizipitierungs- 
reaktion kann die Neisser-Sachssche Methode als Kontrollreaktion in Frage kommen. 
Bei negativer Präzipitierungrreaktion ist auf einen event. positiven Ausfall der Neisser- 





— 1714 — 


Sachzschen Methode kein Urteil abzugeben, da wir über die komplementablenkenden Sab- 
stauzen noch nichts Bestimmtes wissen. 

Zum Uhlenhuthschen Vortrag bemerkt Morgenroth, dass zur Ausführung der 
Neisser-Sachsschen Methode stets ein durch Immurixicrung gewonnenes hiimolyti~t:s 
Serum zu empfehlen sei. 

Friedberger (Königsberg) weist hinsichtlich der Neisser-Sachsschen Meihuer 
auf deren grosse Empfindlichkeit bin. so dass selbst Nchweiss bis zu einer Verdünnung v3 
1:1000 die Reaktion gebe. Derhalb solle man für die Praxis die Sera nicht zu hu 
wirksan nehmen. Bezüglich der von Thlenhuth erwiilmten Fälle, dass dic heterogenstei 
Dinge eine Komplementablenkung geben können, glaubt auch Friedberger, dass dies: 
Vorkomunis leicht zu vermeiden ist und zu Irrtümern wohl nic Veranlassung gebe. 1n- 
scheinbare Komplementablenkuug durch Urin erklärt Friedberger durch die die Hämolrs 
hemmende Wirkung konzeutrierter Salzlösungen. 

Im Anschluss an die Ausführungen von Uhlenhuth sagt Wassermann, dass di 
Neisser-Sachssche Methode wie jede Methode, welche auf der Komplementablenkunr 
aufgebaut ist, leicht zu Fellerguellen Veranlassung gibt und deshalb einen mit dieser 
Linsen durchaus vertrauten Arbeiter erfordert, dass sie aber prinzipieli vollkommen zu- 
verlissig und sicher arbeitet. Speziell die von Uhlenhuth angeführt-n Fälle, wonact 
schon der Extrakt von allen möglichen Gegenständen, also Sackleinwand usw., die Hämuls= 
henmie, lassen sich durch geeignete Verdünnung fast stets ausschalten und entscheiden. 

Uhlenhuth bemerkt, dass er bereits in seinem Vortrage in Übereinstimmung mi: 
Wassermann gesagt h be, dass sich die Hemmung seitens fremder Stoffe durch Ver- 
dünnung vermeiden . Statt die Verdünnung anzuwenden, könne man das hämolytisehe 
System verstärken. Auch er sci der Meinung, dass man stets cin durch Immunisierune 
gewonnencs hämolytisches System verwenden müsre. 

M. Nciseer (Frankfurt a. M.) betont gegenüber den Uhlenhuthschen Ausführunrer. 
dass man nicht spezifische Hemmungsstoffe von spezifischen stcte leicht dadurch unt:r- 
scheiden könne, dass die ersten kochbeständig, dic letzteren dies nicht sind. 

Löffler (Greifswald) steht bezüglich des Neisser-Sachsschen Verfahrens auf dim 
Standpunkte, dass es weit komplizierter sei und mehr Fehlerquellen biete als das bisheriger 
Präzipitierungsverfahren. Dieses letztere habe sich in der Praxis bewiihrt, und das Zu- 
trauen zu desselben darf deshalb nicht im geringsten erschüttert werden. Daneben 8. 
sicherlich zur weiteren Stütze des Präzipitierungscrgebnisses die Neisser-Sachsschr 
Methode als Bestätigungsreaktion zu empfehlen. Pappenhcim?) (Berlin). 


941) Uhlenhuth, Komplementablenkung und Blut-Eiweissdifferenzierung. 
Deutsch. med. Wochenschr. 1906. No. 31. 


Neisser und Sachs haben die Komplementablenkung für die forensische Blut- bez 
Eiweissdifferenzierung empfohlen und zwar zur Kontrolle und Ergänzung der bewährten 
Präzipitinmethode. Für die Praxis indes ergeben sich Schwierigkeiten insofern, als nach 
Ublenliuths Untersuchungen sich regellos zerstreut in den verschiedensteu Materialier 
Substanzen vorfinden können, welche vollkommene Komplementablenkung bewirken. Durch 
den Nachweis dieser ablenkenden (komplementabsorbierenden) Stoffe wird die Anwendung 
der Neisser-Sachsschen Methode mit Hilfe des normalen Kaninchenserums zum mindestes 
„ausserordentlich erschwert. U. hat daher geprüft. ob nicht die erste von Neisser und 
Sachs angegebene Methode unter Verwendung von Meerschweinchenkomplement und 
‚pczifisch erzeugtem Amboseptor bessere Resultate zeitigt. Indes zeigten die Versuche, 
dass bei diesem Verfahren zahlreiche sehr variable Faktoren in Betracht kommen, welche 
— jeder für sich — einer besonderen Prüfung bedürfen, ehe man zur Untersuchung des 
praktischen Falles übergeht. 

Es fragt sich nun, ob diese Methode in der Praxis besondere Vorteile vor der ge 
wöhnlichen Präzipitinreaktion bietet. Die Neisser-Sachssche Methode gibt in Ver- 
dünnungen, in welchen die gewöhnliche Präzipitinreaktion nur noch schwach sichtbar: 
Prigipitate liefert, noch deutliche Ausschläge. Mit dem von Uhlenhuth für die Praxis 
verlangten und allgemein angewandten hochwertigen Serum, mit welchem man bei Blut- 
lösungen von 1:1000 sofort, bei 1:10000 nach '3, 1:20000 nach 5 Minuten deutliche 
Präzipitinreaktion wabrnimmt, sieht map in dcr Regel auch bis zu 1:100000 uach längerer 
Zeit noch schwache Trübungen, die sich daun bei Anwendung der Neisser-Sachsschen 
Methode als totale Ablenkung noch dokumentieren. Jie Ablenkung geht niemals viel 
weiter als die makroskopisch »ichtharen rübungen. Man mugs eben auch jede feinste dem 





+9 Nuch 4. Wassermanus Referat in Münch. mediz. Wochenschr. 1906. 
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geübten Auge erkennbare Trübung als solche anerkennen. In solchen Fällen ist die Ab- 
lenkung ein sinnfälligeres Kriterium. Neisser und Sachs heben hervor, dass ihre Me- 
thode cine Kontrolle für die biclogische Reaktion scin soll. Uhlenhuth schliesst sich dem 
an, präzisiert das aber auf Grund seiner Erfahrungen noch schärfer. In jedem forensischen 
Falle ist zunächst die gewöhnliche Prizipitation nach den bekannten Vorschriften auszu- 
führen. Ist die Reaktion positiv. so ist eine Kontrolle überhaupt überflüssig, da Zweifel 
nicht entstehen können. Die Neisscr-Sachssche Reaktion kann man zur Bestätigung 
heranziehen, indem sie das, was vorher bereits als Präzipitinbildung notiert war, als Farbe- 
reaktion zum sichtbaren, schön demonstrablen Ausdruck bringt. Ist die gewöhnliche bio- 
logische Reaktion negativ, die Neisscr-Sachssche jedoch positiv, so ist in der Praxis, 
wo es sich häufig um [eben und Tod eines Menschen handelt, auf den positiven Ausfall 
dieser Reaktion allein kein Urteil über die Provenienz des Blutes abzugeben, zumal in der 
betreffenden Blutlösung ablenkende Sukstanzen vorbanden sein können. über deren Wesen 
und Bedeutung zur Zeit noch jegliche Kenntnis fehlt. Eine feinere Reaktion als die ge- 
wöhnliche Präzipitinreaktion ist für die Praxis nicht notwendig, zumal die Neisser-Sachs- 
sche Methode sehr schwieng und umständlich ist. Mit grossem Vorteil konnte Uhlen- 
huth dagegen die Komplementablenkung für mehr theoretisch -wissenschaftliche Labo- 
ratoriumsversuche verwerten. 

Die Versuche mit Kristallinseu des Auges, des einzigen Eiweisskörpers, welcher mit 
seinem zugchürigen Blutantiserum keine artspezifische Präzipitinreaktion gibt, bewiesen 
aufs neue, dass das Blut- und Liuseneiweiss eines und desselben Tieres biologisch absolut 
different sind, dass aber Linseneiweiss der Säugetiere, Vögel, Amphibien und Reptilien 
biologisch nicht zu unterscheiden ist, während das der Fische nur Spuren des den höher 
stehenden Tieren eigentümlichen Eiweisses zu enthalten scheint. 

Von besonderem Interesse erschien es, die Komplementablenkung bei Ausführung der 
Methoden zur Differenziorung verwandter Blutarten als Kontrolle heranzuziehen. Mit Hilfe 
der Präzipitine ist es gelungen, Menschen- und Affenblut zu unterscheiden, indem Uhlen- 
huth von Affen, welche er längere Zeit mit Menschenblut einspritzte, ein Serum gewann, 
welches nur Menschen- und nicht Affeublut präzipitierte. Aueh hier trat die Methode der 
Komplementablenkung in ihr Recht und brachte eine verhältnismässig noch schwache Prä- 
zipitinreaktion zu schönem sichtbaren Ausdruck. 

Von naturwissenschaftlichem und anthropologischem Interesse war es, möglichst viele 
verschiedene Affenblutproben in den Kreis der Untersuchungen zu ziehen. Uhlenhuth 
standen 35 verschiedene Affenblutproben zur Verfügung. Er machte zwei Versuchsreihen: 
eine mit einem Kaninchen-Menschen-Antiserum, die andere mit dem Affen-Menschen-Anti- 
serum. In der ersten zeigten sowohl Menschenblutlösung wie die Affenblutlésungen voll- 
ständige Ablenkung, in der zweiten nur Menschenblutlösung, die Affenblutlösung 
totale Hämolyse wiederum genau in Übereinstimmung mit der ausschliesslich Menschenblut 
präzipitierenden Wirkung des Affen-Menscheu-Antiserum. Diese Untersuchungen haben auch 
ihre grosse Bedeutung iür die Serodiagnose der Syphilis. 

Mit Hilfe der Ablenkungamethode Rassendifferenzen nachzuweisen, ist nicht gelungen. 
Bei zahmem und wildem Kaninchenblut konnte weder Präzipitinwirkung noch Ablenkung 
beobachtet werden. Auch konnten Isopräzipitine mittelst der Ablenkung niemals nach- 
gewiesen werden. v. Boltenstern (Berlin). 


942) M. Neisser und H. Sachs, Anmerkungen zu der Arbeit von Prof. Uhlen- 
huth über Komplementablenkung und Bluteiweiss-Differenzierung. (Deut- 
sche med. Woch. 1906, 31.) Deutsche med. Woch. 1906. No. 39. 


Der scheinbar wichtigste Einwand, auf welchen Uhlenhuth grossen Wert legt, ist 
nach der Verfasser Meinung nicht stichhaltig, Uhlenhuth fand nämlich in einem be- 
stimmten Falle antihämolytische Wirkungen, welche nicht spezifisch waren, also auch nicht 
bei der Deutung des Versuches zu verwerten waren. Allerhand Stoffe zeigten die Ab- 
lenkung der Hämolyse, wenn normales Kaninchenserum verwendet wurde, und einige auch, 
wenn immunisatorisch erzeugte Hämolysine angewendet wurden. Die Existenz solcher Stoffe 
war leicht vorauszusehen. 

Die Kochbeständigkeit der nicht spezifischen Antihämolysine im Gegensatz zu der 
Koktolabilität der spezifischen muss gegebenenfalls zur Entscheidung herangezogen werden. 
Die Ablenkung kann zur Deutung des Versuches nur verwertet werden, wenn alle Kon- 
trollen sinngemäss ausfallen. Diese von den Autoren angegebene Kontrolle hat Uhlen- 
huth nicht berücksichtigt, weil er von der Kochunbeständigkeit der spezifischen anti- 
hämolytischen Substanzen absieht. Uhlenhuths Satz: „Ist die gewöhnliche biologische 
Reaktion negativ, die Neisser-Sachssche jedoch positiv, so ist in der Pruxis, wo es sich 
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häufig um Leben und Tod eines Menschen handelt, auf den positiven Ausfall dieser Re 
aktion allein kein Urteil über die Provenienz des Blutes abzugeben,“ gibt ein Urteil über 
unvollständige Versuche, weil eine notwendige Kontrolle fehlt. Schliesslich kann es Faille 
geben, in denen aus Mangel an Material die antihämolytische Methode unanwendber ist 
erhin darf man den Ausfall der antihämolytischen Reaktion . nicht einfach wernach- 
lässigen. v. Boltenstern (Berlin. 


948) Albert Schlitze, Über den forensischen Wert des Neisser-Sachschen Ver- 
fahrens der Komplementablenkung. Berliner klin. Wochenschr. 1906. No. 52. 


Schütze spricht sich über den Wert des Neisser-Sachssch:n Verfahrens dahin 
aus. Die Methode erfordert einen mit quantitativen Laboratoriumsarbeiten vertrauten Uuter- 
sucher. In seiner Hand ist sie, entsprechend den Angaben von Neisser-Sachs, genau so 
spezifisch wie das bisherige Prizipiticrungsverfahren. An Empfindlichkeit ist sie diesem 
überlegen. Ein endgiiltiges Urteil über die Verwertbarkeit für die forcnsische Medizin wird 
sich indes erst dann geben lassen, wenn sie längere Zeit vergleichend mit der bisherigen 
Präzipitierungsmethode an dem gleichen Material praktisch ausgeprobt ist. (iutachter. 
welche Eiweissmaterial forensisch zu untersuchen haben, ist zu empfehlen, neben der Pra- 
zipitierungsmethode zum Vergleiche auch das Neisser-Sachssche Verfahren anzuwenden. 
Nur auf diesem Wege wird man ein sicheres Urteil über die praktische Zuverlässigkeit des 
Komplementablenkungsverfahrens für die gerichtlichen Sachverständigen gewinnen. 

v. Poltenstern (Berlin). 


944) M. Dennstedt und F. Voigtländer, Der Nachweis von Schriftfälschungen. 
Blut, Sperma usw., unter besonderer Berücksichtigung der Photographie. 
Bei Friedrich Vieweg, Braunsch. 1906. Preis 9 M. 


Der erste Teil behandelt die Schriftfiilechung, der zweite und dritte Teil beschäftict 
sich mit dem Nachweis von Blut- und S uren. 

Leider ist die Hausersche Kapi ethode sum Nachweis minimalster Blatspuren 
nicht erwähnt. 

Bei der Spermauntersuchung fehlt die von Barberio angegebene Pikrinsäurereak- 
tion, die nach Cevidallis Nachuntersuchungen für menschliches Sperma spezifisch zu sein 
Bcheint und der Florenceschen Reaktion vorzuziehen ist. Pappenheim (Berlin). 


946) Rebert Dekae, Die spezifische Löslichkeit und ihre Anwendung bei der 
forensischen Blutuntersuchung. (Aus dem Laboratorium der k. k. Universitäts- 
Kinderklin. in Wien). Münch. med. Wochenschr. 1907. No. 8. 


Als spezifische Löslichkeit bezeichnet Dehne die mit dem Hemmungsphänomen zu- 
sammenhängende Tatsache (von Michaelis entdeckt), dass spezifische Tribungen und 
Niederschläge im Überschusse des homologen und verdünnten Serums löslich sind. Die 
Anwendung dieser Probe bei positivem Ausfall der Uhlenhuthschen Reaktion ist geeignet, 
diesem Verfahren in der forensischen Praxis grössere Beweiskraft zu verleihen. Auch bei 
sehr geringen Blutspuren kann mit Hilfe der spezifischen Löslichkeit entschieden werden, 
von welcher Tierart das Blut stammt. Trübungen in einem heterologen Serum sind nur 
im Uberschusse desselben heterologen und des homologen Serums löslich, nicht aber in 
einen: anderen heterologen. v. Boltenstern (Berlin). 


946) Arthur Schulz, Der quantitative Nachweis von Eiweisssubstansen mit 
Hilfe der Präzipitinrcaktion und seine Anwendung bei der Nahrungs- 
mittelkontrolle. Deutsche med. Wochenschr. 1906. No. 


Für die Nahrungsmittelkontrolle hat das Kiweissdifferenzierungsverfahren bisher 
keine Verwendung gefunden, weil es ein qualitatives, aber kein quantitatives Verfahren dar- 
stellt, welches wohl gelegentlich zur Bestätigung oder Ergänzung der chemischen Methode 
angestellt wurde, aber nicht die Kraft besass, diese Methode zu ‚verdrängen oder auch nur 
sich Gleichberechtigung zu verschaffen. Die Frage, ob es möglich ist, mit Hilfe der Prä- 
zipitinreaktion Kiweisssubstanzen quantitativ zu bestimmen, ist im Prinzip durch Nuttal im 
bejahenden Sinne entschieden, welcher aus der Menge des Prüsipitats die Menge der prä- 
sipitinbindenden Eiweissstoffe bestimmte. Eine zweite Methode für den quantitativen Nach- 
weis von Blut hat Schulz gegeben (76. Naturforscher-Versammlung in Breslau u. Viertel- 
jahrssehrift f. geriehtl. Medizin, 1906, p. 1). Ein identisches Verfahren hat Ottolenghi 
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angegeben, welcher seine Methode zu ziellen Zwecken der Nahrungsmittelchemie ver- 
wandte. Auch Schulz hat seine für den quantitstiven Nachweis von Blut ersonnene 
Methode für die Nahrungsmittelchemie nutzbar zu machen versucht, zumal das biologische 
Verfahren vermöge seiner Spezifität gestattet, ein bestimmtes Blut auch in einem Gemisch 
verschiedener Blutarten quantitativ zu ermitteln. Von diesem Ideengang zu dem Plan, mit 
Hilfe der Präzipitinreaktion auch Eiweissstoffe in anderen Gemischen quantitativ zu be- 
stimmen, war nur ein kurzer Sprung. Als Versuchsmaterial hat Schulz Pferdefleisch, 
welches wegen seiner Minderwertigkeit oft zu Verfälschungen von Fleisch- und Wurst- 
waren benutzt wird, zur quantitativen Bestimmung in Hackfleisch und Eigelb, welches in 
Nahrungs- und Genussmitteln häufig ganz oder teilweise durch Farbstoff wie 
Durcama und gelbe Teerfarbstoffe vorgetäuscht wird, zur Bestimmung in Eiernudeln und 
1 gewählt. | 

h Versuche galt es zunächst festzustellen, wie sich am wirksamsten die Kiweise- 
stoffe, deren Menge nachgewiesen werden sollte, extrahieren liessen und in welcher Weise 
der Auszug behufs Anstellung der Reaktion am schonendsten von Verunreinigungen, nament- 
lich bakterieller Art befreit werden konnte. Um heterologe Trübungen zu vermeiden, ver 
verdünnte Schulz den Eiweissaussug durch Verwendung von Kochsalz zum Extrahieren 
bis zu einer Grenze, bei der heterologe Trübungen nicht mehr auftreten. Bei den Ver- 
suchen an Gemengen an Pferdefleisch und Rind- bzw. Schweinefleisch wurden zwei Reihen 
voa Verdünnungen angelegt, deren Konzentrationen so gewählt wurden, dass jede Ver- 
dünnung der einen Reihe in die Mitte des Abstandes von zwei Verdünnungen der anderen 
Beihe fiel. In jeder Reihe wurde die letzte Trübung bestimmt. 

Blut wird bei einer Aufbewahrung unter Bedingungen, welche es vor Fiulnis schützen, 
noch e in ganzer Menge nachweisbar erhalten. Dasselbe gilt für Fleisch. Schulz 
breitete die Mischung von 10g Pferde- mit 20 g Rindfleisch auf Fliesspapier aus und setzte 
sie acht Tage dem Sonnenlicht frei aus. Sie wird hart und vollkommen trocken, aussen 
von brauner, innen von braungrauer Farbe. Mit dem Fliesspapier wurde sie zerkleinert 
und ausgelaugt. Eine Einbusse an präzipitinbindenden Substanzen war nicht eingetreten. 

Die Eiweissstoffe des Pferdefieisehes und der anderen hier angewendeten Fleisch- 
arten stehen sich als artfremde gegenüber. Anders ist es mit dem artverwandten Esels- 
fleischsaft. Eine Trübung, welche durch Zusatz eines für Pferdefleischsaft spezifischen Anti- 
serums in einem Fleischauszuge auftritt, beweist noch nicht, dass wirklich Pferdefleisch 
vorliegt. Es kann auch Kselsfleisch oder dieses und Pferdefleisch anwesend sein. Ähnlich 
liegen die Verhältnisse beim Nachweis anderer Fleischsorten. Es dürfte sich demnach als 
Form des Gutachtens eine ähnliche Form empfehlen, wie Strauch sie für den Nach- 
wen von Menschenblut angeraten hat: es liegt Menschenblut vor, wenn Affenblut ausge- 

ossen ist. 

Das Verfahren, welches bei Fleisch die besten Resultate gegeben hatte, versagte 
bei den Versuchen mit Hühnereigelb. Die Ursache konnte kaum darin liegen, dass das 
Kidotter nach Ottolenghis Ausicht in den Kiernudeln sich zu einem Teile dem Nach- 
weis entzieht, weil es sich nicht vollständig löst. Mit dem Alter wird in Eiernudeln und 
Eierkognak die Zahl der nachweisbaren Eiweisskörper geringer. Die Möglichkeit, dass das 
Antiserum mit der Zeit an Wirkung einbüsste, und damit eine Abnahme der ausfällberen 
Eiweissstoffe vorgetäuscht wurde, schied aus. Die Wertigkeit wurde jedesmal an frischen: 
Eigelb geprüft. Die Ursache konnte daher nur bei der präzipitablen Substanz liegen, bei 
den Eiweisskörpern des Dotters. Diese gingen Veränderungen ein, durch welche ihre Affi- 
nität zu den spezifischen Substanzen des Antiserums mehr und mehr verloren ging. Sie 
sind bedingt durch Umsetzungen im Eiweissmolektil. Die Misserfolge beruhen auf der 
Untauglichkeit des Mittels, des Antiserum, welches eine Wirkung nur auf die Komponenten 
des genuinen Eidotters, des Volldotters äusserte, durch dessen Einverleibung es gewonnen 
war, das für seine Abbauprodukte aber nicht mehr spezifisch war. 

_ Die quantitative Eiweissbestimmung mit Hilfe der Präzipitinreaktion ist also im 
Dienste der Nahrungsmittelchemie noch nicht anwendbar. Auch bei der Verfälschung 
von Wurstwaren durch Pferdefleisch versagt die Methode, weil das Eiweiss durch Kochen 
geronnen ist. 

Zum Schluss teilt Schulz noch einen Versuch mit, welcher dartut, dass unter Um- 
ständen der biologische Nachweis von Blut negativ ausfallen kann. Serumflecke in einem 
Handtuche wurden zu verschiedenen Zeiten untersucht. Es zeigte sich, dass schnell ein 
Zeitpunkt eintritt, zu dem ein differentialdiagnostischer Nachweis des Blutes mit Hilfe der 
Prüzipitinreaktion mit Schwierigkeiten verknüpft, ja unmöglich ist. 

v. Boltenstorn (Berlin). 
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947) Ganghofner und Langer, Über die Verwertbarkeit des Phinomens der 
Komplementablenkung zum Nachweis von artfremdem Eiweiss im Blute 
Deutsch. med. Wochenschr. 1906, Nr. 47. 


Das Phänomen der Komplementablenkung ist zwar ein sehr sinnfälliges. Mit voller 
Sicherheit lässt sich beurteilen, ob Himolyse eingetreten ist oder nicht. Aber der Methode 
stehen allerlei äussere Schwierigkeiten gegenüber; sie birgt eine Anzahl Fehlerquellen in 
sich, deren Vermeidung sehr umständlich und zeitraubend sich gestaltet. Zunächst diaries 
die zur Verwendung kommenden Sera und Blutkörperchenaufschwemmungen immer nur is 
frischem Zustande verweudet werden ohne jeden Zusatz von Konservierungsmitteln, z. B. 
Toluol. Dadurch erwachsen für die klinische Verwendung der Probe grosse Schwieng- 
keiten. Die Versuche der Verfasser haben gelehrt, dass die Zeitdauer der Präzipitat- 
bildung für den Ausfall der Reaktion bestimmend ist. Ferner müssen sowohl die Konzer- 
tration der zu untersuchenden Eiweisslösung als auch der Titer bzw. die Menge des m 
zufügenden Antiserums in richtigem Verhältnis zur Stärke des hämolytischen Systems 
stehen, um einen optimalen Ausschlag der Reaktion zu erzielen. Ein Komplement- oder 
Ambozeptorenüberschuss stört den Ausfall der Reaktion. Diese Postulate erfordern eine 
Reihe von Vorversuchen iu jedem Einzelfalle, demnach viel Zeit und Übung und Serum- 
material und bezeichnen damit erschwcrende Umstände für die Ausführbarkeit. Dart 
scheint nach den Versuchen der Verfasser man mit der Komplementablenkungsmethode 
nicht weiter zu kommen als mit der entschieden viel einfacheren Präzipitierungsmethode. 
Der hohe theoretische Wert der ersten Methode bleibt bestehen. Auch kann sie als Kor- 
trolle der Präzipitinreaktion namentlich in forensischer Praxis brauchbar sein. 

v. Boltenstern (Berlin) 


948) 6. Linossier et 6. H. Lemoine, Essai dc différenciation des albumines 
du sérum chez les animaux de méme espéce, mais de races différentes 
Société de Biologie, 12 Janvier 1907, T. LXII, No. 1, p. 4. 


Les auteurs ont déjà montré que la speciücitt des précipitines n'est que relative. 
qu'use même précipitine peut provoquer des précipites dans des sérums d'animaux d'espèces 
très différentes et que la sensibilité seule de la réaction permet de distinguer des autres 
sérums le sérum de l'espèce animale correspondant à la précipitine. Cette difference de 
sensibilité est d'ailleurs assez considérable pour que des observations superficielles aient pu 
faire croire à une spécificité absolue. 

Les auteurs se sont demandés si les précipitines de déceleraient par des différences 
de race par une inégale sensibilité de la réaction, Comme il fallait s'attendre à ce que 
les différences de sensibilité fussent très inférieures à celles observées en étudiant les 
serume | d’espéces différentes, le plus grande précision possible a été apportée dans cette 
recherche. 

Un lapin fut préparé par trois injections de sérum d'une génisse de race limousine. 
L'animal saigné à blanc, et le sérum recueilli, son action fut essayée comparativement 
sur des sérums de boeuf de races limousine. charollaise, bretonne, normande, vendéenne. 

Pour déceler de petites différences dans l'action précipitante, les procédés suivants 
furent employés: | 

1. Comparaison de l'abondance des précipités provoqués par une même dose de sérum 
préeipitant dans la même quantité des divers sérums également dilués. 

2, Mesure, dans des solutions très diluées, du temps nécessaire à l'apparition d'en 
trouble appréciable. 

3. Recherche, pour chaque sérum, de la limite de dilution an dessous de lageelle 
la réaction précipitante cesse d’être perceptible. 

Malgré la plus grande attention, les auteurs se sont jamais parvenus à constater que 
le sérum ayant servi à préparer le lapin fut précipité plus nettement que les sérums des 
animaux de race differente. 

Même résultat négatif chez l’homme, mais chez des individus de même race. 

J. Jolly (Paris) 


949) W. Magnus und H. Friedenthal, Ein experimenteller Nachweis natürlicher 
Verwandtschaft bei Pflanzen. Berichte der deutschen botanischen Gesellschaft. 
Bd. XXIV, 1906, Heft 10, S. 601. 


Verff. suchen die serologischen Erfahrungen fiber Artverwandtschaft fir die syste- 
matische Botanik nutzbar zu machen. Sie benutzten zu dem Zweck eiweissreiche Pilze. 
und zwar die Trüffel und Hefe und wollen untersuchen, ob diese ernährungsphysiologisch 
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so differenten Pilzformen (als endogene Askomyzeten) genetisch verwandt sind. Zum Ver- 
gleich wurde von den Besidiomyseten der Champiguon mit exogener Sporenbildung heran- 
eaogen. 
s Es wurden mittels der Buchnerschen Zymasepresse Pressäfte hergestellt und in- 
jisiert. Da dieselben für Tiere sehr giftig sind, mfissen sie vorher alkalisch gemacht und 
so in ihrer Toxizität abgestampft (vakziniert) werden. 
Das Ergebnis war rein h nur für den Champignon, bzw. seinen ausgepressten 
Extrakt. Champignonimmunserum gibt nur mit Champignonsaft Präzipitation, en 
ibt das Serum des Trüffeitieres mit Hefesaft eine deutliche und mit Trüffelsaft eine starke 
bang, ebenso wird das Hefeserum stark vom Hefesaft, aber auch vom Trüffelsaft deut- 
lich präzipitiert. Daraus ergibt sich, dass die Hefe der Trüffel näher als dem Champignon 
steht und dass die Hefe mit Recht als Askomyzet zu betrachten ist. 

e es gelingen, so schliessen Verff., zu zeigen, dass die chemischen Eigen- 
schaften der Kernstoffe verwandter Arten sich nur wenig voneinander unterscheiden, dann 
köanten wir in ihnen die materielle Grundlage des von dem Botaniker Naegeli theoretisch 
postulierten Idioplasma sehen, das nur langsam und schwer Veränderungen einzugehen im- 
stande ist. Bei Tieren ist von Friedenthal trotz des scharfen Gegensatzes zwischen 
somatischen und generativen Zellen und trotz weitgehendster Differenzierung die Art- 


spezifizität jeder Körperzelle (neben der Artverwandtschaft) nachgewiesen worden. 
Pappenheim (Berlin). 


Relerent hat In bisher unveröffentlichten Vorversuchen Folgendes festgestellt: 
Ein nach Lustig-Galeottis Methode hergestellten, bei Merck (Darmstadt) käuflich erhält- 


liches ,Nuklein“ (Nukleoproteid) aus Hefe, durch x Sodalösung in der Wärme gelöst, gibt beim 


Kaninchen ein Hefeimmunserum, welches Hefeschitttelextrakt (ktinstliches ) präsipitiert, 
aber Hofesellen nicht sehr deutlich agglutiniert. Ferner gibt dieses Antih ram mit der ver- 
wendeten Antigenlösung ebenso wie mit Hefeextrakt das Phänomen der kompleten Komplement- 
fixation. Das gieiohe gilt vice versa von dem mit Hefeextrakt erzeugten He serum. 
Es gehen also in das ktinstliche Extraktaggressin Kernstoffe cin. Entfernt man dure rtielle Ab- 
sorption dis utinine des Hefeimmunserums durch wiederholte Prizipitation mit Hefeschtittel- 
extrakt, so das präsipitinbefreite Immunserum nur Husserst schwache Komplementbindungs- 
reaktion, 

Dagegen geben die beiden Antihefesera keine Präsipitation oder Komplementablenkung mit 
Typhusextrakt, Staphylokokkenextrakt und Tuberkulin A oder Tuberkulin N; desgleichen nicht um- 
gekehrt Meningokokkenserum, Streptokokkenserum, Antitnberkulin mit Hefenuklein und Hefe- 


uggressinen, 





Ein er: à einem ebenfalls bel Merck käuflichen Nuklein sus Rindermils (Horbasewsky) 
bereitetes „Antinuklein“ gibt mit diesem Nuklein sowohl wie mit Hefenuklein siemlich starke aber 
niamals kompiete Komplementablenkung. Umgekehrt viel stärker aber auch nicht komplet ist die 
Komplementab des Antinuklein H orbazewsky mit dem Hefenuklein. 

Über die Reaktionen des Antinuklein Horbazewsky mit einem Milsemulsionsextrakt anderer 
Tiere einerseits, mit Extrakt von Hoden, Knochenmark. Drüsen und Thymus der Rinder andererseits, 
über die Reaktionen des Antithymusserum auf Thymusemulsionsextrakt, Mils und Hoden des Rindes 
des Antithymusserum auf Nukleohiston aus Kalbstbymus (nach Ivar Bung, bei Merck erhältlich) un 
das Antinukleohiston auf Thymusextrakt sind meine Versuche noch nicht abgeschlossen. Immerhin 
sei erwähnt, dass gewisse Stoffe kern- und nukleinreicher Drüsenparenchyme mi€ innerer Sekretion 
zwar höchst spezifisch, — nur artspesifisch sind; so wirkt das Adrenslin nicht nur beim 
Hammel, sondern als chemisch-individualisierter Körper bei allen Tieren in seiner spezifischen Weise. 
Dasselbe gilt aber auch von den eiweissartigen, oder mit Eiweiss ‚geparten Stoffen der Thyınus, der 


Geschlech und der Schilddrüse. Wie jodierte Eiweisse nach Obermeier-Pick Antisera er- 
zeugen, die auf alle jodierten Eiweisse spe einwirken, so erzeugt vielleicht such J oat daa 


ein Antithyreoidserum für die Schilddrüsen aller Tiere. 


950) Sie, Indagine sulla eventuale latto reacione specifica del colostro. Ver 
sache über spezifische Kolostramreaktion. Pediatria 1906. 


Silva injirierte einer Ziege dreimal je 10 ccm Kolostrum intraperitoneal. 8 Tage 
nach —— Injektion Blutentnahme; das Serum wird mit Kolostrum, bzw. Normalmileh 
zur Beobachtung spesifischer Präzipitation angesetzt, und gab nur mit ersterem reichlichen 
Niederschiag. A. Ascoli (Mailand). 


951) J. Bauer, Über den Nachweis der präzipitablen Substanz der Kuhmilch 
im Blute atrophischer Säuglinge. Berl, klin. Wochenschr. 1906, No. 22. Cf. Moro 
} 


(Fol. haem. UI, pag. 294 


Mittelst der Methode der Komplementablenkung nach Moreschi-Neisser-Sachs hat 
Bauer in einem Fall von Atrophie einen positiven Befund erhoben. Auch mittelst der 
gewöhnlichen Präzipitinreaktion wurde Präzipitin nachgewiesen, wenn auch die genaue 
Austitrierung durch Mangel an Material verhindert wurde. Dadurch ist ein Beweis des 
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Vorkommens genuiner artfremder Eiweisskörper im Blute eines Sdaglings geführt worden. 
Über die pathologische Bedeutung können erst weitere Untersuchungen Aufschluss 
v. Boltenstern (Berlin) 


952) A. Grolle, Diagnosi differenziale fra trassudato ed essudato par ls 
prova e controprova emolitica Differentialdiagnose zwischen Trans- und Exsudst 
durch die Hämolyse. Policlinico, Jahrg. XII, H. 10. 


Transsudate himolysieren fremde Blutkörperchen (Kaninchen) nicht, weil ihnen der 

entsprechende Ambozeptor abgeht; Exsudate hämolysieren meistens, manchmal i 

auch nieht infolge Komplementmangels. Das Ausbleiben der Hämolyse deutet schon mit 

Wahrscheinlichkeit auf ein Transsudat; findet sie dann auf sukzessiven Zusatz eimes ent- 

sprechenden Ambozeptors (Hundeserum) statt, so liegt sicher ein Transsudat vor; bleibt sie 

auch daraufhin aus, handelt es sich um Exsudat; direkte Hämolyse deutet stets auf Exsudat 
Die Sätze bedürfen nach Grollo noch fernerer Kontrolle. 


A, Ascoli (Mailand) 


953) 0. Modiea, Sulla nuova reazione microchimica della sperma. Über die 
neue mikrochemische Reaktion des Spermas. (Inst. f. gerichtl Mediz. Parma) Arch 
di fannaeol speriment e scienze affini, vol. IV, fasc. 12. 


Verf. bestätigt die Brauchbarkeit der von Barberio sum mikrochemischen Nach- 
weise des Spermas vorgeschlagenen Methode, nach welcher man durch eine gesättigte 
wässerige Lösung von Pikrinsäure aus Spermallecken besondere gelbe Kristalle erhält; 
doch meint er, dass an der Bildung dieser Kristalle sich nicht dic Spermatozoen als solche 
beteiligen. Die Flüssigkeit der vesiculae seminales von 4 Leichen, welche reichlich Sper- 
matozoen enthielt, lieferte nämlich trotz entsprechender Behandlung mit Prikrinsä 
die erwähnten Kristalle nicht; ebensowenig gelang die Darstellung der Kristalle bei Ver- 
wendung von Abschabungen und Mazeration in destilliertem Wasser von Hoden, funiculus 
spermaticus und Cooperschen Drüsen, weder in frischem noch in faulem Zustande. Auch 
aus Gehirn, Milz, Leber, Niere, Muskeln liessen sich die Kristalle nicht gewinnen. Nur 
bei Verwendung ciner Abschabung und Mazeration der Prostata wurden ähnliche Kristalle 
beobachtet. Mithin hält Verf. dieBarberiosche Reaktion allerdings für spezifischer als jene 
von Flurence, schliesst aber weiterhin, dass die Grundsubstanz zu derselben von der Prostata 
geliefert wird; dieselbe dürfte aber ım Sperma Veränderungen eingehen, welche ihre eine 
' grössere Resistenz gegen hohe Temperaturen verleihen, denn nach Erhitzen von auf Lein- 
wand getrockneten Spermaflecken durch zwei Stunden auf 130—140° lassen sich die 
Kristalle noch gewinnen, nicht aber nach ähnlicher Behandlung von Prostataflecken. 

A. Ascoli (Mailand) 


954) de B. Levinson, Barberios Reaktion auf Sperma. Berl. klin. Wochenschr. 
1906, Nr. 41. 

Die genannte Reaktion besteht in dem Auftreten nadelfürmiger gelber rhambischer 
Kristalle beim Zusatz von Pikrinsäure zu Sperma humanum. Im Gegensats zu der Reaktios 
von Florence scheint sie für Sperma und zwar menschliches Sperma spezifisch zu sein. 
Sie fehlt bei der Milch verschiedener Fischarten, tritt allerdings auch bei menschlicher 
Azospermia an menschlichem Prostata- und Samenblasensekret auf. 

Pappenheim (Berlin). 


955) Einhorn, Über eine neue Blutprobe. Dtsch. med. Wochenschr. 1907. No. 27. 


Verfasser stellte zur Vereinfachung der Aloin- und Benridinprobe (Adler, 
Schlesinger und Holst) Reagenspapiere her. Das Aloinpapier wurde vermittels Durch- 
tränkung von Filtrierpapier in einer Aloinlösung von 7Oprozentigem Alkohol, das Benzidir- 
papier durch Durchnässung von Filtrierpapier mit einer mit Benzidin gesättigten Eisessig- 
lösung hergestellt. Aloinpapier ist weniger empfindlich als Benzidinpapicr. 

Zur Ausführung der Probe taucht man das Benzidinpapier in die auf Blut zu unter- 
suchende Lösung, giesst dann ein par Tropfen H,O, darüber und legt das Papier auf eine 
weisse Platte; bei Anwesenheit von Blut tritt nach kurzer Zeit Blaufürbung ein. Bei Ver- 
dünnung von 1 Teil Blut auf 500 Teile Wasser tritt die Reaktion zwischen 30 und 60“ 
cin; bei 1:2000 nach 1—2 Minuten. Pappenheim (Berlin). 
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Aus der Ill. medizinischen Abteilung des k. k. allgemeinen Krankenhauses 
in Wien; (Vorstand: Primarius Prof. Dr. Norbert Ortner.) 
Zur qualitativen Blutuntersuchung nach der von 
Arneth angegebenen Methode. 
Von cand. med. Emanuel Paulicek. 





Die Frage der Kenntnis der wichtigen Rolle der farblosen Blutzellen im 
Kampfe des Organismus gegen die vielen Infektionen, denen derselbe stets aus- 
esetzt ist, nämlich der Bildung der Antitoxine, hat in den letzten Jahren, seit- 
em man aus grundlegenden Arbeiten hervorragender Forscher das vermeherte 
ıuftreten der Leukozyten bei vielen pathologischen Prozessen kennen gelernt 
atte, oft Anlass zu eingehenden biochemischen und besonders merphologischen 
Intersuchungen gegeben. Hauptsächlich handelte es sich dabei um die klinische 
der experimentelle Feststellung einer Vermehrung oder Verminderung der Leuko- 
ytengesamtzahl, ferner der eosinophilen Zellen und in letzterer Zeit im besonderen 
ach des prozentischen Verhaltens der unter normalen Verhältnissen ®/, aller Blut- 
ellen ausmachenden neutrophil-granulierten Leukozyten gegenüber den 
nderen Zellen des Blutes, also um die quantitativen: Verhältnisse dieser Ele- 
iente. Allerdings hatte man auch durch das Studium des myeloid-leukämischen 
lutes und des Knochenmarkes eine Reihe von Übergängen vom Ehrlichschen 
yelozyten zu den polymorphkernigen Neutrophilen des normalen Blutes kennen- 
slernt, die man hie und da in spärlicher Zahl auch bei anderen pathologischen 
nständen beobachten konnte. Aus den verschiedenen neutrophil gekörnten Ele- 
enten, die sich im wesentlichen durch die Gestalt und die Chromatinanordnung 
28 Kernes von einander unterscheiden lassen, greift z. B. Pappenheim drei 
ypen heraus und schlägt für deren Bezeichnung die Ausdrücke: karyosphä- 
ische, karyolobische und karyorrhektische Leukozyten vor.!) Die drei 


. 1) oder rund- und polymorphkernige Myclozyten, polymorphkernige Metamyelozyten, 
ynukleire Leukozyten. 
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Formen entsprechen einem bestimmten Reifungszustand der bereits granu- 
lierten Zeile und finden sich auch bei den beiden übrigen Granulozytenarten 
den Eosinophilen und Mastzellen, während bei den ungranulierten Elementen (grosse 
mononukleäre Leukozyten) die Kernpolymorphose nur selten den karyorrhektischen 
Typus erreicht. 

Ausgehend von dem Grundsatze, dass den neutrophilen Leukozyten die über- 
aus wichtige Funktion der Infektionsabwehr zukommt und sie im Bedarfsfall 
in reichlicher Menge von den granulozytenbildenden Organen ausgeschwennt 
werden, wobei oft das daselbst vorhandene Reservoir reifer Zellen nicht ausreicht 
und daher je nach dem Grade der Infektion mehr oder weniger junges Zel- 
material nachrücken müsse, unterscheidet Arneth nan innerhalb der Reihe vom 
Myelozyten zur ausgebildeten polymorphkernigen Zelle noch eine Anzahl weiterer 
charakteristischer, mit dem Reifungszustande der Blutkörperchen zusammer- 
hängender Kernformen; dabei entspricht der grosse plumpe einfache amblychroms- 
tische Kern in einem relativ geringen Granuloplasma der jüngeren, die zieriiche 
am meisten differenzierte, trachychromatische Kernfigur in einer relativ reichliches 
Protoplasmamasse der älteren Zelle. Arneth setzt dabei voraus, dass die neutre- 
philen polymorphkernigen Leukozyten ausnahmslos von den neutrophilen Myelozytes 
des Knochenmarkes abstammen und lässt eine Abkunft der ersteren von den grossen 
ungranulierten mononukleären Lenkozyten durch Vermittlung der sogen. „Über- 
gangsformen“, die von Ehrlich, Grawitz u, a. wenigstens für einen Teil der 
Neutrophilen angenommen wurde, gänzlich ansser Acht, indem er mit Pappen- 
heim die grossen Mononukleären und Übergangsformen für eine Zelle sui generis 
hält; eine Ansicht, die auch Türk teilt, dessen Überzeugung dahin geht, „dass 
aus einer Übergangsform niemals ein ordentlicher neutrophiler Leukozyt wird, 
sondern dass die Ubergangsform das Endstadium der Entwicklung des grossen ein- 
kernigen L.ukozyten darstellt und als solche zugrunde geht.“ 

Arneth teilt nun das ganze Heer neutrophil granulierter Zellindividuen 
nach der mehr oder weniger fortgeschrittenen Kerndifferenzierung, zunächst in 
fünf Hauptklassen, die ihre Ziffer nach der Anzahl der in der Zelle unterscheid- 
baren Kernteile führen: Der einfache runde bläschenförmige Kern des Myelozytea 
bekommt an einer Stelle eine Abflachung und dann eine Einkerbung, die immer 
tiefer wird, wonach auch die übrigen Anteile des Kernes kleine Einbuchtungen 
erhalten, bis endlich aus dem plumpen, bisher noch chromatinarmen Kernklotz, ein 
zierliches chromatinreiches Kerngebilde, wie wir es in den Neutrophilen des nor- 
malen Blutes zu sehen gewohnt sind, sich heranbildet. Jetzt macht die Zelle 
nicht mehr den Eindruck der Einkernigkeit, man sieht vielmehr längliche schlingen- 
förmige, rundliche und ovale Gebilde in einem weissen Blutkörperchen nebenein- 
ander, die sich bei geeigneter Färbung mit basischen Farbetoffen intensiv tingieren 
und ihre Zusammengehörigkeit zu einem einzigen Kerne oft meist noch durch ganz 
feinste Fäden, die von einem Kernteil zum anderen ziehen, erkennen lassen. Da 
Arneth nun seine Blutpräparate mit einem Farbstoffe behandelte, der wohl das 
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sicherste Kriterium der neutrophilen Zelle, die Granulation, in ausgezeichneter 
Weise zum Ausdruck bringt, die feinen Auslänfor und Verbindungsbritcken der 
einzelnen Kernfragmente aber meist nicht zur Geltung kommen lässt, nämlich mit 
Ehrlichs Triazid, so konnte er von der Zusammengehdrigkeit dieser Kernteile 
gewissermassen absehen, und stellte so seine fünf Hauptklassen des ,neutro- 
philen Blutbildes“ je nach der Zahl dieser voneinander gesondert erscheinenden 
Gebilde auf. 

In die erste Klasse gehören jene Zellen, deren Kern entweder rund (M-Mye- 
lozyt) oder nur wenig eingebuchtet ist (W), sodass die Einkerbung nicht die 
Hälfte des Kernleibes überschreitet, oder nur insoweit gegliedert erscheint, dass 
man von einer Abtrennung einzelner Teile noch nicht sprechen kann (T-tief 
gebuchtet); hiermit sind auch die drei Unterabteilungen der 1. Klasse genügend 
charakterisiert. Bei der Einteilung in die übrigen vier Klassen geht Arneth 
zunächst von zwei von ihnen mit typischen Kriterien ausgestatteten Formen des 
karyorrhektisehen Typus aus: der Kernschlinge (s) und dem rundem Kern- 
teil (k); die Einreihung des Blutkörperchens in die Hauptklasse richtet sich nach 
der Zahl der Kernfragmente tiberhaupt, die Zuweisung in die verschiedenen Unter- 
klassen nach der jeweiligen Kombination zwischen Schlinge und runden Kernteil; 
demnach sind in der 2. Klasse drei, in der 3, Klasse vier, in der 4. Klasse fünf, 
und in der 5. Klasse, die auch Zellen mit mehr als fünf Kornteilen führen kann, 
alle übrigen Kombinationen möglich, also: 








1. Klasse. 2. Klasse. 8. Klasse. 4. Klasse. 5. Klasse. 
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Durch Einreilung von genau 100 neutrophilen Zellen in obenstehende 
Rubriken erhält man über das „neutrophile Blutbild“ Aufschluss, für welches 
Arneth im normalen Blute eine ziemlich konstante Formel aufstellte. Diese 
Formei erfährt nun bei verschiedenen pathologischen Prozessen des Organismus 
eine Änderung in der Weise, dass die Mehrzahl der Zellen, welche unter nor- 
malen Verhältnissen der 2., 3. und 4. Klasse angehört, sich mehr oder weniger 
auf die 1. und 2. Klasse konzentriert, also in der Tabelle nach links ver- 
schoben erscheint, und dass nun in den Unterabteilungen M und W, die in der 
Norm unbesetzt bleiben, sich auch einzelne Zellen einfinden können. Das bedeutet 
also ein Auftreten jüngerer, den Myelozyten noch näher stehender Elemente an 
Stelle der aufgebrauchten älteren Zellen, einen Ersatz der vollgereiften Individuen 
durch unreife, weniger funktionstüchtige. Solche Umwälzungen im Bereiche des 
neutrophilen Zellstaates hat Arneth bei einer Reihe von Infektionen und Intoxi- 
kationen verschiedenster Art finden können; er hat ferner beobachtet, dass die 
Verschiebung des neutrophilen Bintbildes während der Erkrankung bestehen bleibe, 
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bei Fortschreiten des pathologischen Prozesses bis zum Tode stetig zunehme, ki 
Rückgang der Krankheitserscheinung aber allmählich wieder zur Norm zrit- 
kebre. Und aus diesen Befunden leitete er nun eine Reihe die Pathologie un 
den Verlauf der genannten Erkrankungen betreffende Hypothesen ab, die ze 
grossen Teil schon in seiner ersten Monographie vom Jahre 1904, sowie à 
zahlreichen Nachträgen niedergelegt sind. 

Man kann nun das von Arneth aufgestellte Schema der neutrophil-grur 
lierten Blutzellen in zwei besondere Abschnitte zerlegen. Der erste Abschait: 
umfasst jene Gruppe von Neutrophilen der 1. Klasse, die mit M und W, «vx 
auch noch einen Anteil der Zellen, welche mit T bereits bezeichnet wurden ux 
sich nur durch etwas tiefere, aber noch plumpe Einbuchtungen von der Form W 
unterscheiden (nach Zeleüski: Te==tief eingebnchtet, einfach}, also Myelozyte 
und diesen sehr nahe stehende, nur durch bereits beginnende Kernlappung va 
ihnen verschiedene Exemplare (gelapptkernige Neutrophile schlechtweg). Die 
finden sich meist nur im pathologischen Blute und stellen unreife Knochenmarir 
elemente vor; sie gelangen immer dann in den Kreislauf, wenn es sich um Reizux 
oder Erkrankung des Granulozyten erzeugenden Apparates handelt, in typischt 
Weise bei myelogenen Leukämien, aber auch bei zahlreichen anderen pathar 
gischen Zuständen des Organismus, von denen hier insbesondere die Infektion 
krankheiten von Interesse sind. — Dem zweiten Abschnitte gehört jene, du 
genannten Gruppe an Zahl stets bei weitem überlegene Schar neutrophil grat 
lierter Blutkörperchen an, welche die übrigen vier Klassen und noch den grösste 
Teil der Unterabteilung T der 1. Klasse — Individuen, die bereits eine ai 
mesprochene Kerndifferenzierung aufweisen (nach Zeletski: Td = tief er 
gebuchtet, differenziert) — einnehmen. Sie machen das neutrophile Gran 
zytenmaterial des normalen Blutes aus. 

Das Auftreten der einkernigen Neutrophilen bzw. Myelozyten im Bli 
Iufektionskranker wurde in den letzten Jahren an einer ansehnlichen Reihe va 
Fällen von Türk, Schindler, Engel u. a. gezeigt. Zeleüski und Cibalsiı 
haben das Vorkommen der Markzellen im kindlichen Blute zum Gegenstanit 
genauerer Untersuchungen gemacht und finden sie hier bei ganz geringen Anläss. 
„so dass ihr Auftreten im Kindesalter nicht von der ernsten Bedeutung ist, & 
es beim Erwachsenen hat“. Schon Rieder (zitiert bei Türk) bemerkt, &* 
neutrophile Granulationen sich in vereinzelten mononukleären Zellen de 
leukozytischen Blutes finden.!) Türk schreibt, „dass es bei den vershi 
denen Infektionskrankheiten . . . ... nicht nur quantitative, sondern auch qus* 
tative Veränderungen der Leukozyten gibt und führt neben den von ihm be 
achteten Reizungsformen die mononukleären neutrophileu Zellen an; ob! 
letztere sagt er, sie haben im allgemeinen die Grösse der gewöhnlichen Neat? 
pbilen, tragen dichtgestellte, feinkörnige neutrophile Granulation, geradeso wie -' 
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1) Solche Zellen wurden von Pappenheim bereits als (wenn auch noch unfertft 
Myelozyten aufgefasst. 
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Mehrzahl der Leukozyten des normalen Blutes, haben aber einen einfachen grossen, 
runden oder ovalen, sehr blass gefärbten und mit einem äusserst zarten Chromatingerüst 
ausgestatteten Kern; bei Infektionskrankheiten kommen sie oftmals ganz auffällig 
zahlreich vor (bis zu 10 Proz. und mehr aller neutrophilen Elemente); man finde 
zwar schon im normalen Blute hin und wieder eine solche Zelle, allerdings seien 
sie hier grosse Seltenheiten; er schreibt ihnen keine uennenswerte prognostische 
Bedeutung zu, bemerkt aber, dass sie allerdings bei den leichtesteh Fallen ganz 
fehlen oder nur in vereinzelten Exemplaren, bei intensiveren, mittelschwereren 
Erkrankungen reichlicher vorhanden sind. Ob die Kerne auch Einbuchtungen 
zeigen, ist nicht erwähnt; nur in einer Notiz heisst es: Reichlich Neutrophile mit 
kaum gekerbtem oder einfachem Kern. Jedoch in einem anderen Werke erwähnt 
er, dass bei Ausschwemmung fixer Gewebselemente myelozytärer Natur in patho- 
logischen Fällen es von vornherein wohl natürlich sei, dass nicht nur rund- oder 
ovalkernige Zellen ins Blut gelangen werden, sondern auch deren Kernumwandlangs- 
formen (gelapptkernige Neutrophile), Schindler findet ebenfalls bei einer 
Reihe von Infektionskrankheiten Myelozyten und Übergänge zwischen diesen und 
den reifen polymorphkernigen Nentropbilen, die er im Gegensatze zu den gewöhn- 
lichen „Übergangsformen a“ (Leukozyten, mit lappigen Kernen, die noch keine 
deutliche Granulation erkennen lassen) als ,Ubergangsformen b“ notiert. 
Engel hat spesiell auf das häufige Vorkommen der Myelozyten bei Diphtherie 
hingewiesen. Die beiden letztgenannten Autoren sprechen dem Auftreten von 
Myelozyten unter gewissen Umständen eine prognostische Verwertbarkeit zu, da 
es eine funktionelle Erschöpfung des Knochenmarkes (Schindler) anzeigt. 
die im „Momente, wo die Infektion noch in voller Virulenz fortbesteht, von 
schlimmeter Bedeutung ist“; so seien z. B. die Myelozyten in grösserer Zahl im 
Verlaufe einer Pneumonie oder Diphtherie bei sinkender Leukorytose und noch 
ungebrochener Infektion ein schlimmes Zeichen. Zeleûüski und Cibulski führen 
ausser den neutrophilen Markzellen auch noch Übergangsgestalten (zu den 
polymorphkernigen Nentrophilen) an und finden sie im kindlichen Blute sehr oft 
bei verschiedenen pathologischen Zuständen, besonders zahlreich aber bei Lues 
hereditaria. 

Das tatsächliche Vorkommen der vorhin als Zellen des ersten Abschnittes 
des Arnethschen Blutschema bezeichneten Neutrophilen unter pathologischen Ver- 
hältnissen wäre also hinlänglich festgestellt. Die Erkennung dieser Formen bietet 
keine wesentlichen Schwierigkeiten, sie sind oft etwas grösser als die gewöhn- 
lichen Neutrophilen, zeigen: bei Triazid eine dichte feine Granulation, die bei 
Methylenblau führenden Farbstoffen manchmal noch eine merkliche Basophilie ver- 
rät; die Kernkonturen sind meist gut abgegrenzt, es sei denn, dass einmai ein 
sehr matt gefärbter Kern infolge Auflagerung zahlreicher Granulis wie zersplittert 
aussehen kann. 

Die Zellen des bereits oben charakterisierten zweiten Abschnittes nun 
sind es, in deren Chaos Arneth Ordnung zu bringen suchte. Ihre zierlichen 
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abenteuerlichen Kernfiguren sind von den Autoren oft mit den verschiedensten 
Dingen verglichen worden; man sprach dann von polymorphkernigen und von poly- 
nukleären (besser multinukleären) Leukozyten, je nachdem man einen Zusammer- 
hang der einzelnen Kernteile wahrnehmen konnte oder nicht, und hielt die letztere 
für dem Untergang näher stehende, ausgediente Individuen, Ahnlich den Eiter- 
körperchen, untersuchte aber niemals, um wie viel etwa die eine Zelle dem Myele 
zyten noch näher stehe als eine andere. Es mag nun die Beobachtung einkerniger 
neutrophil granulierter Elemente neben solchen mit beginnender Kernlappung usd 
solchen mit bereits hochdifferenzierter Kernfigur den Gedanken nahe bringen, dax 
mit Erreichung des polymorphen oder polynukleären Kerntypus die weitere Diffe 
renzierung der Zelle, die sich in der fortschreitenden Kernpolymorphose Suassert. 
noch nicht abgeschlossen sein dürfte, sondern bis zum Untergange der Zelle sich 
unaufhörlich forteetzt. Diesen Gedankengang im Mikroskope verfolgt zu haben, 
ist ein wesentliches Verdienst Arneths. Jetzt ist die Erkennung der verschi«- 
denen Kernformen auch auf Grund bestimmter Kriterien freilich nicht mehr © 
einfach, wie bei M- und W-Zellen, wo es sich nur darum handelt, ob der Ken 
rund oder gebuchtet ist, Da haben wir nun verschieden gestaltige und in ver 
schiedener Weise zueinander gelagerte Kernfragmente vor uns, über “deren Ze 
sammenhang und Anordnung wir uns in Ermangelung des binokulären Sehens sar 
durch Kombination verschiedener, beim Auf- und Abdreben der Mikrometerachrante 
gewonnener Bilder eine Vorstellung bilden können; wir sehen z. B. bei Triazid- 
färbung in verschiedener Art nebeneinander, aneinander, übereinander gelagerte 
und ineinander übergehende Kernteile; benützt man intensivere Kernfärbemittel. 
so sieht man noch zwischen diesen Teilen feinste Kernbrücken ausgespannt, und 
Hiller findet daher, dass die Mehrzahl der polynukleären Leukozyten (im nüch- 
ternen Zustande durchschnittlich 80 Proz, während der Verdauungsleukogytose 
86,4 Proz.) tiberhaupt nur einen Kern haben. Bei den meisten Nachpriifungr 
arbeiten blieben daher diese feinsten Fäden unberücksichtigt. Arneth selbst meint 
übrigens, dass die Unterschiede, die sich beim Gebrauch stärkerer Kernfärbemittel 
ergeben, nicht von besonderem Belange seien, im schlimmsten Falle handle es sich 
um eine kleine gleichmässige Verschiebung des Blutbildes nach links; das Gesamt- 
resultat und seine Bedeutung werde dadurch nicht alteriert. — Bei einer grossen 
Anzahl von Zellen fand ich nun allerdings, besonders nach Erlangung einiger 
Übung, dass es ganz gut möglich sei, zu bestimmen, wie viel Kernfragmente sie 
führen; es tauchen aber unter den zur Zählung gelangenden 100 Exemplaren 
immer einige auf, von denen man nicht bestimmt sagen kann, ob sie etwa zwei 
oder drei Kernteile haben; auch Arneth gibt dies zu und verfährt in solchen 
Fällen nach Gutdünken. Auch die Unterscheidung zwischen runden Kernteil und 
Schlinge ist nicht immer leicht durchführbar; wir haben es hier oft mit ver- 
schiedenen Übergängen zu tun. In einigen Nachprüfungsarbeiten sehen wir denn 
auch, dass die betreffenden Autoren, die subtile Sortierung in Unterabteilungen 
von der zweiten Klasse an aufgeben und ihr keine weitere Bedeutung zuschreiber. 
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A rneth selbst findet bei Infektionskrankheiten in schwereren Fällen das Verhältnis 
zwischen 28 und 1k 18 zugunsten der runde Kernteile führenden Zellen gestört; 
er stellt sich vor, „dass der grösste Teil der Zellen in Klasse 1 sich zunächst 
bezüglich seines Kernes in dem Sinne der Kernform 1k 18 weiterentwickelt und 
daraus erst dann die Zellen mit der Kernform 2s usw. sieh ableiten“. Wolff, 
der die Methode Arneths als disgnostisches Hilfsmittel bei Eiterungen des weib- 
lichen Geschlechtsapparates anwandte, macht von der Kernzahl die Prognose 
abhängig, wobei er als Einheit den runden Kernteil annimmt und die Schlinge 8 
— 1'/,k setzt, und sieht in der Zunahme der Schlingen (und somit auch der 
Kernzahl) ein günstiges Zeichen für den Verlauf der Erkrankung. 

Die also im gewöhnlichen Blate schon etwas diffizile Klassifizierung der 
Kernformen erfährt nun im pathologischen Blute sine Erschwerung durch die bei 
Infektionskrankheiten oft an einer grossen Anzahl weisser Blutkörperchen auf- 
tretenden Veränderungen (Türk, Pollitzer), wobei die einzelnen Kernteile plumper, 
wie verguollen erscheinen, das Chromatin wenig gut färbbar ist und somit die 
Umrisse der Kernfragmente undeutlicher werden. Letztere Tatsache führt besonders 
Pollitzer contra Arneth ins Treffen und meint, dass.Arneth auf diese Weise 
überhaupt das Opfer einer Täuschung geworden sei, zumal sich diese Verände- 
rungen durch Böntgenstrahlen künstlich erzengen liessen; man habe dann bei ober- 
fiichlicher Betrachtung den Eindruck, dass mehr einkernige Zellen sich im Blute 
finden als normal. Wenn diese Täuschung ganz zu Recht bestünde, so könnte 
man im pathologischen Blute natärlich nicht von Jugendformen und reiferen Zellen 
sprechen, man könnte eher an die Ansicht jener Autoren appelieren (Grawitz, 
Hiller), welche in der Polymorphose des Kernes nur den Ausdruck einer jeweiligen 
Lokomotion der Zelle sehen und den Zellen mit einfacherem Kerne bei Infektions- 
krankheiten eine Lähmung ihrer lakomotorischen Funktion durch die im Blate 
kreisenden Toxine schlechtweg zuschreiben; denn auch jene veränderten, von 
Pollitzer aber doch als polymorphkernig erkannten Zellen werden wohl in ihren 
Funktionen wesentlich beeinträchtigt sein; an der nekrobiotischen Zelle zeigt 
Pollitzer allerdings in seinem „Brutofenversuch“ das Gegenteil. 

Bei meinen Untersuchungen habe ich nun allerdings den Eindruck gewonnen 
— wenigstens bei Triazidfärbung —, dass zwar infolge der genannten oft eine 
grössere Anzahl von Zellkernen betreffenden Veränderungen der subjektiven Be- 
urteilung des Untersuchenden eine grössere Freiheit gewährt sein müsse, als im 
normalen Blute, da die Dentlichkeit der Konturen der Kernfragmente oft 
wesentlich gelitten hat, dass es aber immerhin ganz gut möglich ist, auch unter 
diesen Blutkörperchen solche mit weniger und solche mit mehreren Kernteilen 
zu unterscheiden, und dass auch über die Form der einzelnen Kernteile bebufs 
Einteilung in die Unterklassen eine Orientierung zulässig ist. Die genannten 
Schädigungen befallen meiner Meinung nach wohl ebenso die Zellen der 1. sowie 
der übrigen Klassen, also sowohl die jungen als auch die alten Individuen. Dass 
diese „kranken Zellen“ in ihrer Beweglichkeit gehemmt sind, wie Hiller dies 
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nur von den weniger polymorphen Zellen annimmt, mag verständlich erscheinen: 
jene haben aber wohl ihre einmal erlangte Kernpolymorphie beibehalten und Können 
nicht wieder zu einkernigen, den Myelozyten ähnlichen Zellen werden. Sollten 
Kernpotymorphose und Zelllokomotion nicht eher von einem dritten Faktor, nämlich 
dem Reifungszustand der Zelle abhängig sein?!) 

Dass auch die Wahl des Farbstoffes bei Aufstellung des neutrophilen Biat- 
bildes von Bedeutung ist, zeigen die Differenzen, welche z. B. Flesch und Schoss- 
berger bei verschiedenen Färbnngsmethoden fanden. Arneth selbst zählte fast 
ausschliesslich im Triazidpräparate, sodass man eigentlich seine Befunde als eine 
gewissermassen am dentlichsten bei Triazidfirbung*) auftretende Reaktion der 
Leukozyten des betreffenden Blutes bezeichnen könnte; dem Triazid am nächsten 
kommen nach fremder und eigener Erfahrung die Färbungen nach Jenner und 
May-Grünwald; mehr wechselnde Resultate liefern die Romanowskifärbungen: 
die Eosin-Hämatoxylinfärbung kommt hier nicht in Betracht, da bei ihr die neutrc- 
pbile Granulation nicht zum Ausdruck kommt. Es ist merkwürdig, dass Autoren 
bei Anwendung allerdings verschiedener Modifikationen der Romanowskifärbung zu 
ganz entgegengesetzten Resultaten gekommen sind; während nämlich Flesch und 
Schossberger hauptsächlich ein- und zweikernige Zellen schon im normale 
Blute fanden, konnte Pollitzer in fast allen Zellen, auch unter pathologischen 
Verhältnissen gewöhnlich 4—-7 Kernteile beobachten. 

Endlich möchte ich noch anführen, dass Gebilde, wie sie Arneth als 
‚„Chromatinkörperchen“ beschrieb, sich auch hin und wieder in meinen Präps- 
raten, und zwar sowohl in den mit Alkohol als auch in den mit Hitze fixierten, 
vorfanden; meist zeigten dann aber die Kernteile einen schmutzig graublauen 
Farbehton; hatte sich aber der Kern mit einem prächtigen Blaugrün tingiert, 
fehlten diese schwarzen Pünktchen oder zeigten sich höchstens in eihzelnen Zellen: 
sie bleiben daher bei Aufstellung der Biutbilder gegenstandslos. 
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Ich babe nun bei einer Anzahl normaler und kranker Individuen qualitative 
Blutuntersuchungen im Sinne Arneths angestellt, wobei ich mich fast durchweg 
der Triazidfärbung bei vorhergehender Hitzefixation (durch einige Minuten auf 
150 —160° C und darüber) und nur selten auch anderer Fürbemethoden (Jenner. 
Leishman) bediente. Gleichzeitig wurden auch absolute Zählungen der Leukc- 
zytengesamtzahl, wobei stets mindestens eine ganze Türksche Kammer durch- 
gezählt wurde, sowie in einzelnen Fällen auch Differenzialzählungen im Trocken- 
präparat vorgenommen. Zur genaueren Feststellung einzelner häufig wiederkeh. 
render Kombinationen zwischen den einzelnen Kernteilen traf ich nach einem von 
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*) Pappenheim z.B. sieht in der Kernform den „Effekt eines inneren plastisches 
Prozesses“ und in der Kernpolymorphose den „Ausdruck einer Umwälsung im inneren Bau 
der Zelle, die wieder eine Folge der Alterung, oder besser der Reifung ist“. 

*) Betrefis Pappenheims Ansicht über den Wert der Triasidfärbung für die in 
Rede stehenden Untersuchungen s. die Fussnote zu dem Referate über die Are Pollitzers 
in Fol, haem. III. 8. 609. 
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Arneth in seiner 1. Monographie proponierten Modus noch eine spezielle Einteilung 
der Formen T und s in je 3 Unterformen nach der geringer oder stärker aus- 
gesprochenen Einbuchtung und Ausdehnung in einer Dimension in 2 normalen 
Fallen. Es zeigte sich ein Vorwiegen der 3., also langgestreckten und weit dif- 
ferenzierten Form des Typus T (T,) und in den übrigen Klassen ein Überhand- 
nehmen der mittellangen, mässig eingebuchteten Kernschlingen (s,); die den 
k-Formen nahe stehenden, von ihnen nur durch eine leichte Einkerbung unter- 
schiedenen Formen s, finden’ sich nur in mässiger Menge. In den von mir auf- 
gestellten Blutbildern konzentrieren sich die Zellen mehr auf die 3. Klasse, so 
dass in normalen Fällen immer 50 Proz. aller Neutrophilen derselben angehören, 
während in den Normaltabellen Arneths sich das Gros der Biutkörperchen über 
die 2. und 3. Klasse mehr gleichmässig verteilt. j 

Nachstehende Tabelle zeigt die aus 7 normalen Fällen gewonnenen Zahlen 
des neutrophilen Biutbildes; zum Vergleich folgen die normalen Durchschnitts- 
Zablen aus 15 von Arneth untersuchten Einzelfällen und das aus 26 Fällen (zum 
grössten Teile Kinder) aufgestellte Schema des physiologischen neutrophilen Blut- 
bildes nach Flesch und Schossberger. 

Wenn wir die Hauptklamen allein berücksichtigen, ergeben sich folgende 


Zahlen: 
I. KL IL KL IK IV. KL V. KL 


Nach Arneth . : 5 Proz. 35 Proz. 41 Proz. 17 Proz. 2 Proz. 
Nach Flesch und Schossberger 36 , 45 , 15 „ 3 „ vereinzelt 
Eigener Befund . . 4 „ 28 , 52 ,, 14 „ 2 Proz. 


Bei Anlegung meiner Blutbilder bin ich nach den von Arneth für Schlinge 
und runden Kernteil aufgestellten Kriterien verfahren; seine zeichnerisch wieder- 
gegebenen Kernformen konnten dabei jedoch nicht massgebend sein. Eine grössere 
Differenz zwischen den Befunden Arneths und den meinigen zeigt sich in Klasse 3; 
während Arneth 41 Proz. fand, zählte ich in der Norm durchschnittlich 52 Proz.; 
am auffallendsten ist der Unterschied aber in der Unterabteilang 38 dieser Klasse; 
hier zählte Arneth 6 Proz., wohingegen ich 23 Proz. notierte; das umgekehrte 
Verhältnis besteht bei den 2 k 1 s-Zellen (17 Proz. : 7 Proz.), in Arneths 
Tabellen finden sich also stets mehr Zellen mit rundem Kernteil angegeben als in 
den von mir aufgestellten. 

Zu den 7 oben angeführten Fällen mit normalem Blutbild sei noch hinzu- 
gefügt, dass Fall 5 eine Gravida im 5. Schwangerschaftsmonate betrifft und die 
3 letzten Blutbilder von Rekonvaleszenten genommen sind. 

Ich will nun zu den pathologischen Befunden übergehen und über einige 
Fälle berichten, bei denen ich auch eine Verschiebung des normalen neutrophilen 
Blutbildes im mässigeren oder höheren, niemals aber im so exzessiven Grade wie 
Arneth konstatieren konnte. Immer war aber ebenfalls eine Verarmung der 
höheren Klassen zu Gunsten der den Myelozyten näher stehenden Zellen zu ver- 
zeiehnen, die bei günstigem Ausgange zur Norm wieder behoben war. Ebanso wie 
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1) Da immer genau 190 Neutrophil gezählt wurden, entsprechen die gefundenen Werte Prozentzahlen. 
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bei den normalen wurden auch in diesen Fallen die Blutuntersuchungen möglichst 
mit Ausschluss der Verdauungsleukozytose vorgenommen. Die folgenden Fälle 
sollen nun Beispiele geben für die Art und Weise der Veränderung des Blutlebens 
bei verschiedenen pathologischen Zuständen, hauptsächlich infektiöser Natur. 


Fall 1. M P., 18jährige Magd (aufgenommen am 1. VII. 06); Diagnose: Pneu- 
monia cruposa; vor 5 Tagen mit Husten, Seitenstechen und hohem Fieber erkrankt. 
2. VIL. 06: Ausgesprochene Infiltrationserscheinungen von seiten der linken Lunge; diffuser 
Katarrh rechts; Traube im Sitzen und Liegen tympanitisch; Sputum leicht sanguinolent; 
Herztöne normal: Milz mit Sicherheit nicht palpebel; Patellar- und Achillessehnenreflexe 
nicht auslösbar; Maximaltemperatur über 40°, Puls 120, Respiration 56. 

8 Uhr früh: Blutuntersuchung: 16900 Leukozyten; 

davon Neutrophile 87 Pros. 


Eosinophile fehlen 
Lymphozyten 5 Proz. 
Grosse Mononukleire 8 „ 


4 Uhr nachm.: Intramuskuläre Injektion vom 20 cem Rômerserum. 

8. VII. 06. Solide Dämpfung li bis zum Ang. scap. auch an Besistenz suge- 
nommen; L. O. relaxierter Lungenschall; beiderseits diffuser Katarrh; leichter Meteorismus; 
Patellarreflexe fehlen. 

9 Uhr 30 Min. frth: Blutuntersuchung: 14400 Leukozyten; 

davon Neutrophile 85 Proz. 
Evsinophile 0.2 „ 
Lymphozyten 5 „ 
Grosse Mononukleäre 98 „ 

Temperatur zwischen 37—40°; Puls 120; Respiration 56. 

4 Uhr nachm.: 40 cenı Römerserum intramuskulär. 

9 Uhr abends: Digitalisinfus (1.0 : 150.0). 

In der Nacht vom 3. auf den 4. Schweissausbruch: Temperaturabfall. 

4. VII. 06. Patientin afebril; Puls 96, weich, dikrot, regelmässig; Respiration 82; 
links Bronchialatmen, im Oberlappen rauheres Atmen; rechts spärlicher noch immer hör- 
barer Katarrh an der Basis; Patellarreflexe beiderseits auslösbar. 

9 Uhr 80 Min. früh: Blutuntersuchung: 9600 Leukozyten; 

davon Neutrophile 79.2 Proz. 
Eosinophile 1.4 
Lymphozyten 98 „ 
Grosse Mononukleäre 9.6 „ 

4 Uhr nachm.: Kräfteverfall; Kampfer. 

5. KIT. 07. 4 Uhr früh: Kampfer. 

Die Krankheitscrscheinungen im Rückgang begriffen; Patientin dauernd afebril. 

8 Uhr 30 Min. früh: Blutuntersuchung: 9300 Leukozyten; 


” 


davon Neutrophile 79.6 Proz. 
Eosinophile 14 , 
Lymphozyten 124 „ 


Grosse Mononukleäre 6.6 , 
6. VII. 06. Kein Bronchialatmen; überall Knisterrasseln. L. H. U. abgeschwächtes 
Atmen; Ipicacuanhainfus mit Liquor ammon. anis. 
8. VIL 06. 9 Uhr 30 Min. früh: Blutuntersuchung: 11800 Leukozyten; 


davon Neutrophile 68.2 Proz. 
Eosinophile 3.0 , 
Lymphozyten 178 , 
Grosse Mononukleäre 10.2 „ 


Mastzellen 08 , © 
L. H. U. noch etwas abgeschwichtes Atmen und geringe Dämpfung. 
10. VII. 06. 8 Uhr früh; Blutuntersuchung: 7800 Leukozyten; 


davon Neutrophile 67.5 Proz. 
Eosinophile 183 „ 
Lymphozyten 17.2 , 
Grosse Mononukleäre 120 , 


Plasmazellen 20 „ 
. 06. Dümpfung gänzlich geschwunden; geringer Katarrh; Sorisin. 
. VIE 06. 8 Uhr früh: Blutuntersuchung: 7800 Leukozyten. 
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Wir finden hier bei-einem an kroupöser Lungenentzündung erkrankten 
Mädchen ca. am 6.—7. Krankheitstage bei einer mässig hohen Leukozytose mit 
relativer Vermehrung der Neutrophilen, fehlenden Eosinophilen und stark herab- 
gesetzter absoluter Lymphozytenzahl (ca. 850 im mm‘) ein zur 1. Klasse zu 
(= nach links) verschobenes neutrophiles Blutbild, wobei nun die 2. Klasse die 
Mehrzahl (48 Proz.) aller Neutrophilen Zellen beherbergt, aber immerhin noch 
einige Vertreter der 4. und 5. Klasse vorhanden sind; bei fortschreitender Aus- 
dehnung des Krankheitsprozesses wird diese Veränderung eklatanter, und es zeigt 
sich unter nicht mehr als 100 gezählten Zellen bereits eine dem Myelozyten schon 
sehr nahe stehende Zelle W. Die stärkste Alterierung des Blutbildes in diesem 
Falle besteht in dem ca. 9 Stunden nach erfolgter Krisis angefertigten Blut- 
präparate bei bereits zurückgegangener Leukozytenzehl; wir treffen hier in der 
1. und 2. Klasse zusammen 63 Proz. aller Neutrophilen an, in der 4. Klasse nur 
mehr 2 Proz.; andererseits sind bereits Eosinophile im Blute aufgetreten und die 
Lymphozyten beginnen sich zu mehren. Die am 2. Tage nach der Krisis vor- 
genommene Blutuntersuchung zeigt schon eine wesentliche Besserung des Bint- 
bildes, wenn diese auch nur in der 3. Klasse zunächst zu verzeichnen ist; die 
ganz jungen Formen sind jetzt am zahlreicheten (2 Proz. W) und verbleiben noch 
längere Zeit im Blute. Am 8. VII. stellt sich vorübergehend ein Leukozyten- 
anstieg ein (bis auf 11300), während das neutrophile Blutbild schon zur Norm 
zurückgekehrt ist, die es bei den weiteren Untersuchungen immer wieder zeigt; eine 
genauere morphologische Analyse ergibt auch, dass die unerwartete Erhöhung der 
Leukozytengesamtzahl hauptsächlich auf eine überstärzte Vermehrung der Lympho- 
zyten (2010) und Eosinophilen zurückzuführen ist (340 im mm), während die ab- 
solute Zahl der Neutrophilen (7700) seit 4. VII. (7600) die gleiche geblieben ist. 

Vergleichen wir nun diesen Fall mit den von Arneth publizierten Pnen- 
moniefällen, so zeigt sich insofern eine Übereinstimmung, als auch bei Arneth 
mehrere Stunden nach der Krise eine schwere Schädigung des neutrophilen Blat- 
bildes eintritt und auch von da ah die Mvelozyten in vermehrter Zahl sich für 
einige Zeit einfinden. Die Vorgänge in den Unterabteilungen besonders der 
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2. Klasse lassen sich allerdings mit den von Arneth beschriebenen nicht in Ein- 
klang bringen; eine so weitgehende Vermehrung der Zellen mit rundem Kernteil 
(ks) habe ich nicht beobachten können, im Gegenteil, bei der höchstgradigen Ver- 
schiebung am 4. VII. überwogen gerade die 2s-Zellen am meisten; etwas mehr 
nähern sich die Befunde in der Unterabteilung 1k 28, deren Zunahme an Zellen 
bei fortschreitender Besserung jener der Rubrik 2k 1s (Arneth), 38 (eigene Be- 
fande) nachhinkt. Diese Diffetenz mag darin liegen, dass Arnsth überhaupt mehr 
Zellen mit runden Kernteilen fand, als mir zu beobachten gelang, 

In der Litteratur können wir nur Belege für das Auftreten einkerniger 
oder gelapptkerniger Neutrophiler bei Pneumonie finden. Über diese Zellen sagt 
z.B. Türk: „Zu Anfang der Erkrankung erscheinen sie, wenn überhaupt, zu- 
meist sehr spärlich, werden aber dann um die Zeit der Krise und unmittelbar 
nach derselben besonders zahlreich“ und findet in einem seiner Fälle im ganzen 
11.9 Proz. einkernige Neutrophile. Er erklärt ihr Erscheinen in einer Reizung 
der Leukozytenbildungsstätten, die zu vermehrter Tätigkeit angefeuert werden, 
und findet es „nicht befremdlich, wenn von den vielen bereits voll ausgebildeten 
Zellen auch ein gewisser Prozentsatz jüngerer Elemente, die nur für ihre Zwecke 
notwendigste Ausrüstung erhalten haben, die Granulation des Zellplasmas, mit 
fortgerissen und in die Blutbahn gebracht werden.“ Auch Schindler konnte kon- 
statieren, dass das Auftreten der Myelozyten bei der Pneumonie ziemlich konstant 
das Absinken der neutrophilen Leukozytose abwarte; neben den eigentlichen wohl 
charakterisierten Myelozyten traf er zumeist auch mehr oder weniger reichliche 
Reifungs- und Übergangsformen zu den vollendeten polymorphkernigen Neutro- 
philen an, deren Kern sich bereits in -Umbildung befand. Zu den letzteren gehört 
gewiss ein grösserer Anteil der von Arneth mit T bezeichneten Zellen. Nach 
der schon früher angedeuteten Einteilung der T-Zellen in T,, T, und T,-Formen 
konnte ich z.B. am 5. VII. 1 T,, 3 T, und 4 T, (= 8 T), und am 8, VI. 2 T,, 
1 T, und 4 T, (= 7T) neben einzelnen W-Formen in der 1. Klasse notieren. 

Ferner möchte ich noch erwähnen, dass die einverleibten 60 cc. Römer- 
serum ohne Einfluss auf die neutrophilen Blutkörperchen geblieben zu sein scheinen, 
wie dies Arneth auch nach Einbringung von Eiweisskörpern und Heilseris kli- 


nisch und experimentell gefunden hat. 


Fall2. H.S. 19 Jahre, Einjährig-Freiwilliger (aufgenommen: 19. IX. 06); Typhus 
abdominalis. Patient befindet sich in der 2. Krankheitswoche; Benommenheit, Kopf- 
schmerzen, Himbeerzunge; an der Basis beider Lungen vereinzelte feuchte kleinblasige 
Rasselgeräusche; Puls dikrot; Roseolen; Milz 2 Querfinger unter dem Rippenbogen palpabel, 
weich, etwas druckempfindlich: Temperatur um 39°; Obstipation. 

18. IX. 06. 9 Uhr früh: Blutuntersuchung: 6000 Leukozyten. 

20. IX. 06. 8 Uhr 30 Minuten früh: Blutuntersuchung: ? — (keine Leuko- 
zytenvermehrung); andauernd hohe Temperatur; Pyramidon 0.3; Stuhl geformt. 

22. IX. 06. Temperatur andauernd hoch, zwischen 38.0°—39.7°; neue Roseolen; 
Herztöne rein, 

10 Uhr 45 Min. vorm. Blutuntersuchung: 7000 Leukozyten. 

24. IX. 06. Benommenheit geschwunden; Roseolen abgeblasst; noch immer hohes 
Fieber. 

27. IX. 06. Leichte Zyanose der Lippen; Nascufliizelatmen; R = 40; seit gestern 
nachmittags Stechen über dem linken unteren Thorax; L. H. U. herabgesetzte respiratorische 
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Verschieblichkeit; pleurales Reiben; Herztöne dumpf aber rein; seit gesterne Digitalisinfu 

9 Uhr früh: Blutuntersuchung: 10800 Leukozyten. 

28. IX. 06. Patient frischer; Temperatur 37.8°; L. H. U. Reiben; spärliches Huts 
Keine Druckschmerzhaftigkeit der ’ Milzgegend. 

1. X. 06. Schmerzen im linken Ober- und Unterschenkel, bei starker Druckempint 
lichkeit; Aspirin (4 mal 1.0 g). 

2. X. 06.. Schmerzen noch andauernd; L. H. U. ferneres Reiben hörbar: am Hen: 
nichts Pathologisches: morgens 38.8°, untertags fieberfrei. 

9 Uhr 35 Min. früh: Blutuntersuchung: 5300 Leukozyten. 

Leider musste von weiteren Untersuchungen aus äusseren Gründen Abstand fe 
nommen werden. Ausgang in Heilung. 


Neutrophils Blutbilder. 
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Dieses Typhusfall zeigt bei normaler Leukozytengesamtzahl (6000) in & 
2. Krankheitswoche eine deutliche Verschiebung des neutrophilen Biutbildes 4 
links; in Klasse 1 und 2 befinden sich zusammen 69 Proz. aller neutrophil Grat 
lierten, während in Klasse 4 nur mehr 2 Vertreter anwesend sind, Zwei TH. 
später hat ‘sich das Bild nur insofern geändert, als unter 100 Zellen ber 
1 Myelozyt auftaucht und eine geringe Vermehrung der W-Zellen (von Papp 
heim auch als Arnethsche Zellen oder Metamyelozyten bezeichnet) entré 
Am 27. IX. stellt sich nun eine linksseitige Pleuritis ein, die zu einer Erhöhung is 
Leukozytenzahl führt; dabei finden wir in Klasse 1 fast nur mehr die Hälfte à 
Zellen im Vergleich zum 1. Blutbild, statt dessen eine stärkere Vermebrat? si 
der 2. Klasse (ähnlich wie bei der Pneumonie) Am 2. X. befindet sich # 
Patient bereits im Stadium der Remissionen; die Leukozytenzahl steht jettt # 
der untersten Grenze des Normalen; das Blutbild ist noch immer pathologisà 
wenn es auch, besonders in Klasse 3, die Tendenz zur Besserung bereits #4 
immerhin könnte noch 1 Myelozyt notiert werden; ein besonderes Verbalte 
k-haltigen Zellen zu den s-fiihrenden konnte nicht beobachtet werden. 


Fall 3. M. Kr., 24jährige Krankenwärterin (aufgenommen am 8. L 07). Pat 
war mit Mattigkeit, Schwindel , hohem Fieber, erst Obstipation, dann Diarrhoe ei 
Am 9. I. 07 zeigt sich die Zungenspitze gerötet, in der Mitte und an den Bänden ! 
weisslich belegt; über den Lungen trockener Katarrh; über dem Herzen ein leich 
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tener 1. Ton, leises systolisches Geriusch, 2. Pulmonalton etwas betont; Radialarterien 
klein, wenig gefüllt, leicht unterdrückbar; Puls 96, keine Dikrotie; R. 32. Abdomen me- 
teoristisch aufgetrieben; keine Roscolen; Milz deutlich palpabel; spärliches Lleozoekalgurren. 
Temperatur zwischen 38.7°—38.4°. Alb. positiv, Diazoreaktion positiv; Gruber-Vidalsche 
Reaktion 1: 100 positiv. 

10. L 07. 9 Uhr 30 Min. morgens: Blutuntersuchung: 8000 Leukozyten, davon 
28 Proz. Einkernige. (Ich notierte: Man kann schon im Leukozytenzählpräparat eine Ver- 
schiebung der polymorphkernigen Elemente nach links erkennen.) 

In den nächsten Tagen steigt das Fieber bis 40°; dabei tritt bei der Erkrankung 
eine bedeutende Schädigung des Herzens in den Vordergrund, die am 17. I. unter Dyspnoe 
und Cyanose sum Tode führt, nachdem sich eine rechtsseitige Pleuritis hinzugesellt hat. 

Die Sektionsdiagnose lautete: Bezidivierender Ileokolontyphus mit akuter 
Hyperplasie der mesenterialen Lymphdrüsen; akuter Milstumor; akute parenchymatöse Ne- 
phritis; diffuse Bronchitis; diphteritische Entzündung beider Tonsillen, besonders der linken; 
trübe Schwellung der Leber und des Herzmuskels; schieferige Induration der rechten 
Lungenspitze mit Anwachsung derselben und partieller adhäsiver Pleuritis der Basis des 
rechten Unterlappens; Verkalkung der Lymphdrüsen an rechten Lungenhilus. 


Neutrophiles Blutbild. 





Auch in diesem Falle ergibt sich eine wesentliche Alterierung des neutro- 
philen Blutbildes; auch hier finden wir in der 1. und 2. Klasse zusammen 
67 Proz. gegenüber der normalen Prozentzabl von 32. M- und W-Zellen fehlen. 
Die Leukozytengesamtzahl ist auf 3000 vermindert; wir können also mit Arneth 
von einer Anisohypozytose sprechen im Gegensatz zur Isonormozytose im 
Normalen, während der frühere Fall eine Anisonormozytose darbot. 


Fall 4. An dieser Stelle möchte ich noch eines an Typhus erkrankten Kollegen 
gedenken, bei dem ich, ca. 8 Tage nach Einsetzen der Symptome eine Blutuntersuchung 
vorzunehmen Gelegenheit hatte, die nun in der Rekonvaleszenz, ca. 4 Monate nachher, 
wiederholt werden konnte. Am 24. XI. 1906, als ich das erste Mal die Blutuntersuchung 
bei ihm vornahm, bot er das Bild eines Schwerkranken mit Benommenheit und hohem Fieber; es 
bestanden diarrhöcische Stühle und Bronchitis. Die morphologische Blutanalyse zeigte 
Veränderungen, wie man sie etwa bei Sepsis mit normalen Leukozytenwerten findet. 

Blutuntersuchung am 4. XI 1906 4 Uhr nachmittags. 7200 Leukozyten, davon 
im Trockenpräparat (1000 Zellen): 


Neutrophile. . . . . . . . 89,3 Proz. 
Eosinophile . . . . . . . .  fehlen 
Lymphozyten . . . . . . . 4,5 Proz. 
Grosse Mononukleäre . . . . 44 „ 
Plagmazellen . . . . . . . 1,8 


” 
100 ach erwies -sich die Gruber-Vidalsche Reaktion bei Verdünnung von 

3: itiv. 

Im Verlaufe des Krankheitsprozesses kam es zweimal zu schwerer Darmblutung. 
Bezidive traten nicht auf. 

Die nun am 8. III. 1907 bei weit vorgeschrittener Rekonvaleszenz vorgenommene 
Zählung ergab folgendes Resultat: 

8. I. 1907, 12 Uhr mittags: 5000 Leukozyten, 
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davon: Neutrophile . . . . . . . 47,6 Proz. 
Eosinophile. . . . . . . . 1,8 „ 
Lymphozyten . . . . . . . 31,4 „ 
Grosse Mononukleire . . . . 19.2 


Einzelne Plasmazellen " 


also für die Tvphusrekonvaleszenz typische Leukozytenverhältnisse. 


Neutrophile Blutbilder. 
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Wir sehen auch hier sm 24. XI. 1907 eine ausgesprochene Verschiebung 
der Neatrophilen gegen die 1. Klasse hin; die 1. und 2. Klasse beherbergen 
zusammen 69 Proz. Neutrophile bei normaler Leukozytengesamtzahl; Myelozvten 
fehlen. Umso interessanter erscheint uns das anı 8. III. 1907, also fast 4 Monate 
später aufgenommene Blutbild, das gewissermassen über das Ziel hinaussthiesst: wir 
finden in den beiden ersten Klassen nur 23 Proz. gegen 34 Proz. der Norm und 
in Klasse 4 26 Proz., während sich norwalerweise in dieser Klasse eine Frequenz 
von 14 Proz. ergab; und dies bei der subnormalen Leukozytenzahl 5000, van 
der auf die Neutrophilen- bloss ca. 2400 Zellen kommen; kann man hier von 
Isonormozytose sprechen, oder wäre es nicht besser, hier mit Berücksichtigung der 
Neutrophilen, um deren Blutbild es sich doch dreht, die Bezeichnung Isohyp»- 
zytose oder sogar Hyperhypozytose, wie dies Arneth für nach rechts ver- 
schobene Blutbilder bei Leukopenie vorschlägt, zu gebrauchen? 


Hervorheben möchte ich noch, dass in den Blntpräparaten vom 8. III. 190: 
‘ die „grossen mononukleären Leukozyten", die fast 20 Proz. aller weissen 
Blutkörperchen ausmachten, eine ziemlich ausgeprägte Kernpolymorphie zeigten. 
so dass man in einzelnen Exemplaren 2 und sogar 3 allerdings plumpe, chromatin- 
arme Kernteile unterscheiden konnte, so dass für diese Zellen der Name „Monc- 
nukleäre“ hier nicht mehr ganz gerechtfertigt erscheint (sog. „Übergang 
formen“, Splenozyten). 


Fall 5. Dieser Fall betrifft ein ebenfalls an Typhus abdominalis (Gruber- 
Vidalsche Reaktion 1:100 positiv) erkranktes 15jähriges Dienstmädchen M. K., bei der 
allerdings gleich in den ersten Tagen nach der Aufnahme keine qualitative Blutanalr« 
vorgenommen wurde, deren Blutbild aber am 11. Krankheitstage, wo die hohe Kontiuws 
zwar schon etwas im Sinken begriffen war, bei einer Leukozytenzahl von 8400 ein vull- 
stindiy normalce Verhalten zeigt, bis auf eine kleine Inkongruens zwischen 3s und 1k 2¢, 
die das normale Gleichgewicht noch nicht erreicht hatten. Die Krankheit zeigte zu Be- 
ginn einen leichten Verlauf, später jedoch kam es zu leichten Rezidiven. Roseolen traten 
am 1. VI. 06 auf. 
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Neutrophiles Blutbild. 
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Die Differenzialzihlung von diesem Datum ergab: | 
Neutrophile . . 52,5 Proz. 


Au _ 











Eosinophile. . . . . . . . 05 „ 
Lymphozyten . . en 
Grosse Mononukleäre . . 47,0 m 
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Überblicken wir nun die 4 Typhusfille, so finden wir mit Ausnahme des 
letzten Falles auf der Höhe des Krankheitsprozesses eine bedeutende Verschiebung 
des neutrophilen Blutbildes zugunsten der jüngeren Zellelemente, woran entgegen 
dem Verhalten der Neutrophilen beim Pneumoniefall 1 nicht nur die 2. Klasse 
hauptsächlich, sondern auch die 1. Klasse wesentlichen Anteil nimmt. Ziehen wir 
die von Arneth untersachten Fälle zum Vergleich heran, so bemerken wir dort 
die ausgesprochenste Verschiebung nach links (bis zn 93 Proz. in Klasse 1 und 2) 
zu Beginn der Erkrankung, und im weiteren Verlauf eine allmähliche Besserung 
des neutrophilen Blutbildes; letzteres haben wir in Fall 2 am 2. X. wenigstens 
bereits angebahnt gefunden. Die von Arneth bier besonders notierte Vermehrung 
der Zellen mit runden Kernteilen (Klasse 2) konnte ebenso wie bei der Pneu- 
monie nicht beobachtet werden; ihre Zahl hieli in Klasse 2 höchstens gleichen 
Schritt mit jener der s-führenden, zeigte aber nie eine Tendenz, letztere zu über- 
bieten. Die qualitative Zählung der Neutrophilen bei Fall 4 fördert. ein sog. 
hochnormales Blutbild zutage, eine Verschiebung nach rechts, wie sie Arneth 
und auch Flesch und Schossberger in der Rekonvaleszenz nach verschiedenen 
Infektionskrankheiten antreffen konnten; ich zählte da in Klasse 4 26 Proz. Der 
Fall 5 bietet nan entgegen den anderen Fällen gerade gegenteilige Verhältnisse; 
man könnte hier höchstens annehmen, dass es gleich zu Beginn der Er- 
krankung nur zu ganz geringer Schädigung der Neutrophilen gekommen ist, die 
bei der sichtlichen Tendenz des Prozesses zur Heilung, schon sehr bald ein nor- 
males Gebahren an den Tag legen. 

Wenden wir nun unser Augenmerk auf das Erscheinen von M- und W-sellen 
im Blate, Wir beobachten sie nur bei Fall 2, bei dem als Komplikation eine 
‘ Pleuritis bestand, durch längere Zeit, nicht aber in den übrigen Fallen. Wenn 
wir diesbezüglich die Literatur zu Rate ziehen, ergeben sich zunächst bei Türk 
nur spärliche Angaben über das Auftreten mononukleärer Neutrophiler; in seinen 
5 Typhusfällen ist ihrer nur zweimal Erwähnung getan; reichliche Neutrophile 

Folia hasmatologica. IV. Jahrgang. 6. 50 
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mit kaum gekerbtem oder einfachem Kern finden sich bei ihm nur in einem Fall 
bei dem eine akute Bronchitis bestand, und der unter den Erscheinungen einer 
hämorrhagischen Diathese einen tödlichen Ausgang nahm, ein zweites Mal zeigen 
sich nur einzelne mononukleäre Neutrophile bei einem mit Tuberkulose behafteten 
Fall Schindler findet Myelozyten häufiger bei Typhus; in einem unkomplizierten 
Fall sah er sie nur kurze Zeit nach der Entfleberung und am Schlusse de 
Rezidive; bei komplizierten Fallen aber fanden sich Myelozyten und deren Deri- 
vate, die von ihm als Übergangsformen b benannten Formen (siehe Einleitung. 
in reichlicher Menge (bis zu 60 Myelozyten im mm?) ein (Leberabzess; Bronche- 
pneumonie). Arneth führt in seinen 6 Typhusfällen nur W-zellen, niemals 
Myelozyten an, und zwar ebenfalls hauptsächlich dort, wo es zu Komplikationen 
kommt. 

Eine Erklärung für das Zustandekommen einer Myelozytose bei mit Leuke- 
penie einhergehenden Erkrankungen sucht Schindler in der Weise abzugebes. 
dass er die Anwesenheit einer doppelten, aus Reizung und Lähmung sich zu 
sammensetzenden Einwirkung auf das Mark annimmt; die Reizwirkung sei die 
michtigere, aber weitaus kürzere, die depressive die nachhaltigere; mit dem 
Momente, wo die Hemmung die Oberhand gewinne, treten unfertige Elemente als 
Zeichen der unzulänglichen Funktion ins Blut über. Arneth hingegen, der die 
Lehre Liwits von der Leukolyse sufrecht hält, tritt für einen fortw&hrendea 
Zerfall der Leukoyzten im Blute ein, dem das Knoehenmark nur mehr durch eine 
Ausschwemmung junger unreifer Elemente standhalten kann und erklärt so die 
zahlreiche Frequenz der 1. und 2. Klasse. Etwas Schwierigkeiten in der Deutung 
macht allerdings Fall 2, bei dem es zufolge einer Pleuritis trotz vorhandener 
Typhustoxine zu einer Leukozytenvermehrung, auf 10800 mit einem im Sinne 
Arneths eher gebesserten Blutbilde kommt. 





Fall 6. In diesem Falle dreht es sich um Karies der Wirbelsäule bei einem 
schwer skrophukisen 14jährigen Mädchen A.K. Aim Halse und in axilla zahlreiche Skm- 
phulosenarben; ein Gibbus in der Höhe des 8. Halswirbels, ein zweiter in der Höhe des 
11. Brustwirbels, in den jedoch auch der 12. Brustwirbel mit einbezogen erscheint; die 
Haut darüber gerötet, ödematös, fluktuierend; über der Lunge V. R. diffuser trockener 
Katarrh; acne cachecticorum an den unteren Extremitäten; zeitweise Fieber bis 38° in 
den Nachmittagstunden; Patientin erhält ein Gipsbett. 

30. 1. 1906, 11% vormittags. Blutuntersuchung: 13000 Leukozyten, davos 
21 Proz. Lymphozy teu, 4 Proz. grosse Mononukleäre. 


Neutrophiles Blutbild. 
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Die Leukozytenzahl überschreitet bereits das von Karnitzki für dieses 
Alter festgestellte physiologische Maximum. Im übrigen bestıht eine hochgradige 
Verschiebung des Blutbildes nach links, indem 77 Proz. aller Neitrophilen Klasse 1 
und 2 angehören; dabei überwiegt aber die 2. Klasse bei weiten die 1. 


Fall 7. J.H., 36 Jahre, Eisendreher. Pneumonia lobularis pulnonis sinistri 
Apicitis dextra (aufgenommen am 6. II. 1906). 

Vor 2 Jahren bereits Stechen im linken Thorax; vor 1 Jahre linkssertiger Lungen- 
spitzenkatarrh; seither oft Stechen, Atemnot, Nachtschweisse, Abmagerung. 

Am 6. II. 1906 besteht L. V.O. Dämpfung mit tympanitischem Beiklang, rückwärts 
nur im geringen Grade; I. V.O. bronchiales In- und Exspirium mit kleinblasigem klingendem 
Basseln neben Knisterrasseln; ebenso rückwärts; die Milz nicht palpabel; über derselben 
im 6—7 J.R. deutliches pleurales Reiben; Leukozyten 10 500, reichliches Fibrinnetz; das 
Fieber erreicht abends 38,2°; Puls 84; Respiration 18. 

Die nächsten Tage ist Patient fieberfrei. 13. IL 1906 Sputum graulich-grün, von 
ziemlich dicker Konsistenz, geruchlos, in geringer Quantität, leichte Blutbeimengung; 
mikrosk. Diplocooc. pneum. in grosser Zahl neben spärlichen Tuberkelbazillen. Über der 
linken Lunge bestehen noch ähnliche Verhältnisse, wie am 6. IL; reichliche Rasselgeräusche 
und Bronchialatmen; R. O. H. abgeschwächtes, nach Husten aber deutlicher verschärftes 
Vesikuläratmen; Milz nicht palpabel; im Harne Chloride vermindert. Temperatur 36,6°. 

14. IL 1906, 11% vormittags. Blutuntersuchung: 10000 Leukozyten; 


davon Neutrophile . . . . . « 72,6 Proz. 
Eosinophile. . . . . . . . 48 =, 
Lymphozyten . . . . . . . 18,1 » 
Grosse Mononukleäre . . . . O61 , 
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Auch hier gibt sich eine Verschiebung nach links kund mit 64 Proz. in 
Klasse 1 und 2; ein Prävalieren der 2. über die 1. Klasse ist ersichtlich; das 
Bild erinnert auch an Fall 1 (Pneumonie). 


Fall 8 Fr. Qu., 21 Jahre, Hilfsarbeiter; aufg. am 11. XII. 1906. 

Die Durchsicht der Kraukengeschichte ergibt, dass Patient vor einem Jahre - 
Hämoptoe mitgemacht hat; dic jetzige Erkrankung setzte vor 14 Tagen mit Schüttelfrost, 
Fieber, Appetitlosigkeit, Durstgefühl, Abgeschlagenheit, Husten und Heiserkeit und Kopf- 
schmerzen ein. Am 12. XII. 1906 erscheint das Sensorium nicht ganz frei; Kuliginöser 
Belag der Zunge; die Untersuchung des Thorax ergibt zahlreiche Herde mit el- 
geräuschen verschiedener Art und allenthalben diffusem Katarrh; am Herzen ziemlich laute 
Töne; Radialarterien klein, weich, ohne Dikrotie; Milz deutlich tastbar, auch perkutorisch 
vergrössert, ihr unterer Pol etwas stumpf, die Konsistenz etwas härter; spärlicher Auswurf; 
im Harn Diozoreaktion positiv; Stuhl angehalten; Temp. zwischen 39, 1—40,3, Puls 100, 
Respiration 20. 

12. XII. 1906, 11% vormittags. Blutuntereuchung: 8000 Leukozyten; 


davon: Neutrophile. . . . . 77,8 Proz. 
Eosinophile . . . . . . . . 0,0 » 
Lymphozyten . . ww ew + 14 Cy 
Grosse Mononukleäre ....310 „ 


Einzelue Plasmazellen 
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14. XII. 1906. Im zähen, der Unterlage adhärenten, z.T. schleinig-fiissigen Sputum 
reichlich Tuberkelbazillen; Diazo pos. Temp. über 39°. 

15. XIL 1906. Seit gestern 3 flüssige Stühle; Lungenbefund im allgemeinen 
gleichen; Chorioidealtuberkel; Temp.-Maximum 88,8°; P. 104; R. 40. 

21. XII. 1906. Vollkommen freies Sensorium; Zyanose geringer; rechte Fossa supra- 
und infraspinata mit massiger Infiltration; Milz grösser, härter, ihr unterer Pol stumpf- 
Stuhl fliissig-gelblich-braun; Temp. abends 39,6%; Gewichtsabnahme. 

22. XII. 1906, 4% früh. Blutuntersuchung: 9500 Leukozyten; davon 12,6 Proz 
einkernig. 

29. XII. 1906, 5 Uhr früh: Exitus letalis 

Sektionsbefund (Prof. Ghon): Kine kleinapfelgrosse, alte Kaverne im Oberlapp.: 
der linken Lunge und kleinere frische Kavernen im Oberlappen der rechten Lunge. Chr- 
nische bis überhanfkorngrosse, zentral verkäste Tuberkel in beiden Lungen, z. T. koagh 
meriert und reiehlicher in den Oberlappen. Adhäsion beider Lungen, besonders im Bereicte 
des Oberlappens. Gelatinös-pneumonische Herde in der Spitze des rechten Oberlappen: 
und im linken Oberlappen. Grössere und kleinere Tuberkel in den bronchialem und tracher- 
broschialen Lymphdrüsen, bis übererbsengrosse, z. T. ulzerierte käsige Tuberkel in des 
Halslymphdrüsen, besonders in den oberen. Ulzeröse Tuberkulose der rechten Tonsille, cz 
tuberkulöses Infiltrat in der Interarythaenoidfalte. Bis überhirsekorngrosse Tuberkelknütchet 
in den Plaques und Follikeln des unteren Ileum, kleine frische tuberkulôse Geschwüre iz 
Zockum, bis kleinerbsengrosse Tuberkel in den mesenterialen Lymphdrüsen. Vereinzelte 
muliare Tuberkel in der Leber und in der Niere, Follikelhypoplasie der Milz; Stauung 
der Leber. 


Neutrophile Blutbilder. 
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Die Verschiebung nach links zeigt sich in diesen Blutbildern hauptsächlich 
zugunsten der 2. Klasse (46-50 Pror.); am 12. XII. beobachteten wir zunächst 
einen Anstieg der ks-zellen; ebenso übertreffen die Zellen der Unterabteilung 
1 k 2 s um das Doppelte jene der Gruppe 3 s; am 22. XII. sind die Zellen æ- 
gefähr dieselben wie früher, aber die ks-zellen sind nur mehr in geringerer Ar 
zahl vertreten, statt dessen dominiert die Unterabteilung 2 s; in Klasse 1 und ? 
sind 62 Proz. aller Neutrophilen; die „3“ Vertreter der 5. Klasse sind gross 
atypische vielkernige Zellen, wie sie bei Reizung der blutbildenden Organe of 
angetroffen werden (besonders bei Leukozytosen und Leukämien;, Türk). Im ar 
gemeinen scheinen bei diesem Falle die Ver&nderungen im Blutbilde schon geringe 
zu sein als in den beiden früheren Fallen. 

Fall 9. 1. P., %jéhriger Buchbindergehilfe, aufgen. am 21. VII. 1906. Patient 
soll vor Jahren eine Lungenspitzenaffektion mitgemacht haben; in der letzteren Zeit 0% 
Aufregungssustände und Kopfschmerzen; seit 8 Tagen kontinuierlich starke Kopfschmerze: 
vorwiegend in der rechten Stirngegend; vor 3 Tagen Hämoptoe; seit vorgestern nach“ 
Benommenheit. 

21. VI. 1906. Wirbelsäule gestreckt; Kopf leicht nach hinten gebeugt; der Tun 


aller Muskeln und besonders der Nackenmuskulatur gesteigert; Klopfempfindlichkeit ss 
ganzen Schädel; über der linken Lunge vorne bis zum Oberrand der 3. Rippe, hinten le 
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zum Angulus scapulae gedämpfter Schall; auskultatorisch wegen schwacher Atmung nichts 
zu ermitteln; Herz normal; Bauchdeckenreflexe fehlend; Patellarreflex rechts gesteigert. 
Miktion erfolgt nicht spontan; Puls leicht unterdrückbar; höchste Temp. 38,6° gegen Abend; 
im Harn: Essbach !/, 9/oo- 

23. IIL 1906. Benommenheit dauert an. 

8% früh. Blutuntersuchung: 20000 Leukozyten. 

Die Lumbelpunktion um 12 Uhr mittags ergibt eine wenig getrübte leicht hämor- 
rhagische Flüssigkeit. 
| 25. VII. 1906. Zyanose des Gesichtes; Trachealrasseln; Respiration frequent; Pat. 
ist unruhig; andauernde Benommenheit: Fieber in den letzten Tagen geriug. 

1% vormittags. Blutuntersuchung. 80000 Leukozyten. 

6 Uhr Abds. Exitus letalis. 

‚Klinische Diagnose: Meningitis tuberculosa; phthisis pulmonum praecipue lobi 
sup. sin. 

Sektionsbefund: Subakute tuberkulise Leptomeningitis der Basis mit akuten 
inneren Hydrozephalus. Chronische Tuberkulose beider Lungen mit Induration und Schrumpfung 
des linken Oberlappens, je einer grösseren Kaverne im Ober- und Unterlappen der linken 
Lunge; fibröse Induration mässigen Grades des rechten Unterlappens und zahlreiche bis 
erbsengrosse z. T. verkäste, z. T. verkreidcte Küstchen in den tibrigen Lungenpartien; 
chronische Tuberkulose mit Verkreidung der Lymphdriisen an der Bifurkation; Adhäsion 
der linken Lunge mit Schwartenbildung im Bereiche des Oberlappens; adhäsive Peri- 
splenitis und Perihepatitis: diffuse Bronchitis, seröse Atrophie des Epikards. 


Neutrophile Blutbilder. 
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Wir begegnen hier bei einem mit chronischer Lungentuberkulose behafteten 
Individuum mit akuten meningitischen Symptomen am 22. VII. einem neutrophilen 
Blutbild, das kaum von der Norm abweicht. Zwei Tage nachher, 8 Stunden vor 
dem Tode, ist das Blutbild auch nicht sonderlich nach links verschoben; es zeigt 
sich gerade eine leichte Vermehrung der Zellen in Klasse 1, wo auch 2 W-zellen 
notiert werden konnten; und dies bei einer Leukozytose von 30000; es befinden 
sich am 25. VII. in Klasse 1 und 2 51 Proz. statt normal 34 Proz. 


—— 
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Fassen wir nun die 4 Fälle tuberkulüser Erkrankungen zusammen, so fällt 
uns zunächst eine Verschiedenheit im Verhalten der Neutrophilen auf. Die stärksten 
Umwälzungen im neutrophilen Zellstaat bietet wohl das 14jährige Kind mit der 
. Karies der Wirbelsäule; abgesehen davon, dass bei Kindern die Reaktionsfähigkeit 
der hämatopoetischen Organe noch vielmehr ausgesprochen ist als beim Erwachsenen, 
lässt sich auch diese Schädigung des normalen Blutlebens mit dem sehr herab- 
gekommenen Zustande der Patientin ganz gut in Einklang bringen. Ein ähn- 
liches, nur noch viel schwerer alteriertes Verhalten des neutrophilen Blutes besteht 
in einem Fall Arneths, der ein Yjähriges Mädchen mit ausgebreiteter tuberku- 
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löser Karies der Wirbelsäule, die zur Erweichung des Rückenmarkes führte. 
8 Tage ante exitum. Ein ziemlich analoges Blutbild weisen Fall 7 und 8 anf; 
bei beiden bestehen lobulärpneumonische Herde in den Lungen (käsige Pnenmonie: 
während aber der sonst robuste Patient des Fall 7 nach ca. 2 Monaten das 
Spital gebessert verlässt, ist der zweite stark heruntergekommene Patient dem 
baldigen Tode verfallen. Dieser letztere Fall ist ein Pendant zu Arneths Fall 5 
in seiner Monographie „Die Lungenschwindsucht“, wo sich ebenfalls 1 Tag vor 
dem Tode nicht mehr als 65 Proz. in Klasse 1 und 2 vorfinden bei einer Leako- 
zytengesamtzahl von 10000; auch dort kam es zu miliarer Aussast in den Lungen 
und im Darme. Ein ganz unerwartetes Verhalten zeigt der letzte Fall mit der 
tuberkulüsen Meningitis bei chronischer Lungentuberkulose; hier steht das Bluthild 
2 Tage vor dem Exitus noch an der Grenze der Norm und ergibt auch 8 Stundes 
“ante exitum bei hoher Leukozytenzahl noch keine wesentliche Alterierung des 
neutrophilen Blutlebens, sondern nur eine leichte Anisohyperzytose; demgegenüber 
entnehmen wir der Tabelle bei der von Arneth veröffentlichten tuberkulösen Ge 
hirnhautentztindang eine ausgesprochene Verschiebung nach links. Immerhin beot- 
achtet Arneth in einer Reihe von Fällen chronischer Tuberkulose oft nur eine 
geringgradige Schädigung der Neutrophilen und sieht sich veranlasst, dieser Er- 
krankung gegenüber vielen anderen Infektionskrankheiten bezüglich der Wirkung 
auf die Neutrophilen eine ganz exzeptionelle Stellung einzuräumen. 

Myelozyten habe ich in meinen Fällen nicht gefunden, wohl aber einzelne 
W-zellen. 


Fall 10. J. H., 36jährige Brauersgattin; starke Trinkerin; seit 1 Jahr alle 2 bis 
3 Wochen des Nachts Schiittelfrost; dic Leber stark vergrissert, mit scharfem Rande. 
härter als normal, nicht glatt, sondern fein höckerig, i im Bereiche der Inzisur schme:r- 
empfindlich: Milz deutlich palpabel mit scharfem unteren "Rande; Galaktosurie. 

Am 4.11.1906 kommt es unter Schiittelfrost zu einem Temperaturanstieg von 39.8. 

6. II. 1906. Das Fieber bleibt kontinuierlich zwischen 88—39°; R.H. U. deutliches 
feines pleurales Knistern bei vollkommen normalem I,ungenschall; ebenso rechts axillar. 

Vormittags. Blutuntersuchung: Leukozyten nicht gezählt. 

Nachmittags 6700 Leukozyten; abends Temperatur 36,6°. 

Im weiteren Verlaufe kommt es zu einer akuten Zystitis und noch einige Male zu 
Schittelfrost und hohem Fieber; am 10. IV. wird Patientin gebessert entlassen. 

Die klinische Diagnose lautete: Induratio hepatis chronica cirrhoticans: tumor 
lienis chronicus; Pylephlebitis intrahapatalis periodica febrilis. 


Neutrophiles Blutbild. 
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Sowohl bei Triazid- als auch bei J ennerfärbung zeigt das neutrophile Blut- 
bild eine deutliche Verschiebung nach links an: 64 resp. 60 Proz. in den ersten 
zwei Klassen. | 


Fall 11. L. L., 41jähriger Zimmermann (aufgen. 19. IL. 1906); mit 17 Jahren 
Appendizitis; vor 6 Jahren oft Druckgefühl im Epigastrium stets nach dem Essen; vor 
8 Jahren ähnliche Beschwerden mit Schüttelfrost und Fieber; ebenso jetzt vor 3 Wochen; 
die Leber stark vergrössert, gleichmässig hart,. nicht vollkommen glatt, namentlich im 
linken Lappen höckerig, druckempfindlich; der untere Rand scharf, lässt sich gut auf- 
krempeln; Milz 2 Querfinger unter dem Rippenbogen palpabel; Appendixgegend nur auf 
tiefen Druck empfindlich; im Harn Urobilinogen positiv; Maximaltemperatur 38,2%; Puls 96; 
Respiration 24. 

20. I. 1906, 11% vormittags. Blutuntersuchung: 3500 Leukozyten; 

davon: Neutrophile . . . + . 80 Proz. 


Eosinophile .......2.— , 
Lymphogyten. . ...... 8 „ 
Grosse Mononukleäre . . 2 


Poikilozytose; einzelne Erythroblasten. 
23. II. 06. Temperatur 37°. Patientin wird auf eigenes Verlangen entlassen. 
Klinische Diagnose: Induratio hepatis subacuta e peripylephlebitide. Tumor 
lienis chronicus. Appendicitis chronica. Bronchitis basalis dextra. 


Neutrophiles Blutbild. 
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Auch hier zeigt das neutrophile Blutbild ein fast analoges Verhalten, wie 
im vorhergehenden Fälle: 58 Proz. in Klasse 1 und 2. 


Fall 12. M. C., 43 Jahre, Kutscher (aufgen. am 12. II. 07). Der vorliegende Fall 
betrifft eine schwere Form von hämorrhagischer Diathese mit nekrotisierender 
Stomatitis und sekundärer Sepsis. Das Leiden begann mit Miidigkcitsgefthl, 
Frösteln, dumpfen Schmerzen in fast allen Gelenken; nach einigen Tagen traten multiple 
rote Flecken von verschiedenster Grösse zunächst hauptsächlich an den Streckseiten der 
Extremitäten auf und es bildete sich eine stark fétide Stomatitis aus. Am Herzen nur ein 
systolisches Geräusch, 2. Pulmonalton nicht betont. Am Augenhintergrund in der Peripherie 
rechts einige verwachsene braunrote Flecken von mehr als Papillengrösse, über welche die 
Retinalgefüsse hiuwegziehen. Temp. normal; Puls 80, Respiration 20. 

13. IL 1907, 12 Uhr mittags. Blutuntersuchung: 4748000 Rote; Hämoglobin 
(Fleischl-Miescher) = 81 Proz.; Leukozyten; 

davon: ca. 10 Proz. Lymphozyten, 
n » Grosse Mononukleäre, 
einzelne Kosinophile, einkernige Neutrophile (gelapptkernig) und Plasmazellen; keine kern- 
haltigen Roten. 

18. I. 1907. Allgemeine Schwäche nimmt zu; Pat. lässt unter sich; leichte Tempe- 
ratursteigerung. . 

19. IL. 1907. Zunehmende Prostration; in der Glutealgegend im Zentrum der alten 
Hämorrhagien frische dunkelblaurote Hämorrhagien; Druckhyperästhesie der Waden; im 
Harn Seralbumin positiv; Chloride vermindert; im Sediment: feingranulierte Zylinder; 
ausgelaugte rote Blutkörperchen, einzelne polynukleäre Leukozyten, zahlreiche Stäbchen 
mit reger Eigenbewegung; Webersche Blutprobe im Stuhl positiv; Temperatur 38,2° 
abends. 
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11 Uhr 30 Min. Vormittag: Blutuntersuchung: 19600 Leukosyten. 
2. 


Neutrophile 94,1 

Eosinophile unter 800 Zellen eine Zelle 
Lymphozyten 1,8 Proz. 

Grosse Mononukleäre 3,1 „ 

Plasmazellen 10 . 


Blutplättchen stark vermehrt. 

20. 1907. 1 Uhr 30 Min. früh: Exitus letalis. 

Klinische Diagnose: Purpura haemorrhagica. Stomatitis necroticans; pharyagitis 
necroticans, Nephritis acuta hacmorrhagica. Parotitis et Sublinguitis acuta secundaria 
Sepsis secundaria. 

Anatomische Diagnose: Hämorrhagische Diathese mit ausgedebnter Purpura 
haemo ica der Haut, mit Blutungen in die Schleimhaut der Trachea und der Bronchien. 
in das v Mediastinum, in das Epi- und Endokard, in das Peritoneum und die Sebleim- 
haut des Intestinaltraktes. Diphtheritische nekrotisierende Entzündung der Gingiva, de- 
harten und weichen Gaumens, der Tonsillen, der Uvula und z. T. des Zungengrundes sowie 
der. Zunge. Weicher Milztumor, Odem der Lungen; Degeneration des Herzmuskels und 
der Leber. Hämorrhagische Nephritis. Hyperplasie der Lymphdrüsen am Halse, der 
axillaren, inguinalen und retroperitonealen Lymphdrüsen. Weiches braunrotes Knochenmark 
in kleinen Herden im oberen Drittel der Oberschenkel. 


Neutrophile Blutbilder. 





Wenn wir die beiden Blutbilder ins Auge fasssen, so bemerken wir fast 
einen Widerspruch mit der von Arneth aufgestellten Regel, dass gegen den Tod 
zu das neutrophile Blutbild eine progressive Verschlechterung erfahre und mas 
darin einen Anhaltspunkt für die Prognose besitzen könne; denn das Blutbild vom 
19. IL erscheint nicht mehr so stark nach links verschoben wie das vom 13. IL 
W-zellen und auch Myelozyten, die bei längerer Durchmusterung der Blutpräparate vom 
13.11. angetroffen wurden, sind verschwunden; stellenweise zeigen die Neutrophilen (und 
auch die grossen Mononukleären) jene von Türk beschriebenen degenerativen Formen 
mit plumpen Kernteilen und Lücken im Granuloplasma; dabei ist die Leukozyten- 
zahl von 8800 auf 19600 gestiegen; es scheint also durch die sekundär auf- 
tretende Sepsis ein mächtiger Reiz auf die Bildungsstätten der Neutrophilen aus- 
geübt worden zu sein, die nun, wenn auch nicht bessere, so doch gleich brauchbare 
Elemente in grösserer Zahl aussenden, als es unter dem Einfluss der h&morrhs- 
gischen Diathese geschehen war, — trotz der schweren Schädigung des Gesamt- 
organismus. Auch Arneth führt einen Fall von Purpura septica allerschwerster 
Art mit maligner Endokarditis an, bei dem trotz der allerschwersten septischen 
Infektion des Körpers eine bedeutende Vermehrung der Leukozytengesamtzahl 
bestand, und findet es bemerkenswert, dass zwar das neutrophile Blutbild schwer, 
aber durchaus nicht so stark geschädigt erschien, wie man es bei einem derartigen 
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tödlichen Prozesse kurz ante mortem erwartet hätte. Es wäre übrigens noch 
zu erwähnen, dass gerade nach schweren Blutungen sich oft eine bedeutende 
Lenkozytose einstellen kann, wobei man dann zahlreiche Myelozyten und Gelappt- 
kernige im Blute findet, wie sich das in unserem Falle bei einer Leukozytenzahl 
von 8800 gezeigt hat. 


Fall 18. J. K., 20 Jahre, Büglerin (aufgen. am 16. TIL 06). Diagnose: Gan- 
graena pulmonis dextri lobi superioris ex embolia post thrombophlebitidem uteri. Pro- 
cessus puerperalis. Die Symptome von seiten der Lunge traten ca. 3 Wochen nach der 
Entbindung bei bereits bestehender Endometritis puerperalis auf; die Temperatur erreichte 
am 16. III. 40.4°; vorher bestand Schüttelfrost. 

17. III. 06. 11 Uhr 15 Min. vormittags: Blutuntersuchung: 18500 Leuko- 
zyten. Temperaturmaximum um 10 Uhr vorm. 38.8°, P. 84, R. 30. 

19. I. 06. R. O. deutliche Bronchophonie; bronchiales Atmen; Basselgeräusche 
spärlich; Milz etwa 1 Querfinger unter dem Rippenbogenrand palpabel. | 

21. LIL 06. Kältegefühl seit früh; 10 Uhr: 40.29; geschichtetes Sputum mit pene- 
trantem Geruche beim Ausleeren. 

11 Uhr 15 Min. vorm. Blutuntersuchung: 19900 Leukozyten. u 

Das Fieber hielt noch lange Zeit an, liess an manchen Tagen nach, um dann wieder 
von neuem aufzuflackern; nach langem Krankenlager konnte Patientin gebessert entlassen 
werden; leider wurden keine weiteren Untersuchungen angestellt. 


Neutrophile Blutbilder. 
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Am 21. Ill. ist eine eklatante Verschiebung des Blutbildes verzeichnet; die 
Untersuchung wurde vorgenommen, nachdem es unter intensivem Kältegefühl zu 40.2 ° 
gekommen war; dennoch finden sich in den höheren Klassen noch immer einige 
Vertreter, so dass man dem Blutbild eine gewisse Ausdehnung in aie Breite nicht 
absprechen kann; ähnliche Verhältnisse zeigt auch der nächstfolgende Fall. 


Fall 14 H.G., Sljährige Magd (aufgen. am 18. IX. 06). Diagnose: Pyaemia 
cum arthritide ant. mandibul. sin. post abortum. Cystitis acuta purrulenta. Auch hier 
handelt cs sich um eine schwere Infektion nach wahrscheinlich artefiziellem Abortus. Es 
besteht am 19. IX. starker Ikterus; der Lungenbefund ist udrmal. Leber und Milz deutlich 
palpabel; im Harn Serumalbumin und Gallenfarbstoffe sowie Diazereaktion nachweisbar; im 
Sedimente granulierte Zylinder; Leukozyten und Zylinder- und Plattenepithelien in festem 
Verband; Herztöne dumpf, kein Geräusch; starke Tachykardie, 2. Pulmonalton etwas betont; 
Maximaltemperatur 38°; Leukozyten 14900. — Digitalisinfus. 

20. IX. 06. Ankylostoma; Ikterus im Abnehmen. Diazo negativ; höchste Tempe- 
ratur 8 Uhr früh 88.49, zuvor leichter Schüttelfrost; ebenso am Abend; stark fötider Fluor. 

28. IX. 06. Gestern abend 10 Minuten lang stärkeres Kältegefühl, dann 39.9°; 
Dämpfung R. V. an der 5. Rippe, rückwärts schon im Bereiche der Scapula; respiratorische 
Verschieblichkeit vorhanden; auskultatorisch keine Veränderung. 

11 Uhr 80 Min. vormittags: Blutuntersuchung: 16200 Leukozyten. 
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Neutrophiles Blutbild. 
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Die Tabelle bietet eine starke Verschiebung nach links mit reger Beteiligung 
der Klasse 1, ähnlich dem früheren Falle; bemerkenswert ist das Auftreten von 
Myelozyten in beiden Fällen; im übrigen gibt es auch hier in Klasse 4 und 5 
einige Zellen. 

Und diese eigentümliche Ausbreitung der Neutrophilen über alle Klassen 
finden wir auch bei den analogen Fällen von Arneth, so dass man hier von einer 
ziemlich weitgehenden Übereinstimmung der Befunde sprechen kann. Anlässlich 
eines Falles von septischer Schenkelvenenthrombose (Fall 48 in der Monographie 
1904) mit Schüttelfrost und 41.7° schreibt Arneth: „Wir sind überrascht, die 
Veränderungen der Neutrophilen direkt nach einem septischen Schüttelfrost nicht 
einmal so stark zu finden wie bei der Angina phlegmonoss“ (ein solcher Fall 
ist kurz zuvor angeführt). Ähnliche Verhältnisse demonstriert Arneth noch an 
einem Fall von postpneumonischem Empyem bei einem Knaben, wo das Blutbild 
höchstens um 10 Proz. nach links verschoben erscheint; ein solcher Fall soli 
später auch hier angeführt werden. Arneth erklärt die verhältnismässig ge- 
ringe Veränderung der Neutrophilen im ersteren Falle in einer nur einmaligen 
Überflutung des Blutes mit dem septischen Gifte; in meinen Fällen wäre eine 
solche Erklärung insofern vielleicht zulässig, als die Untersuchungen gleich zu 
Beginn der Erkrankung vorgenommen und leider nicht wiederholt wurden. 

Von Interesse ist hier das reichliche Auftreten von Myelozyten besonders 
im Fall 13 (3 Proz.) und deren Abkömmlingen, den W-Zellen. Ziehen wir hier 
wieder Türks Untersuchungsreihe heran, so finden wir in den von ihm unter- 
suchten 2 Fällen von Septikämie ebenfalls kurze Angaben über mononukleäre 
Neutrophile vom Charakter Ehrlichscher Myelozyten in geringer Zahl, Auch 
in dem Fall Arneths (septische Schenkelvenenthrombose) ist 1 M verzeichnet. 














Fall 16. J. S., 38 Jahre, Musiker. Diagnose: Empyema thoracis sinistri post 
pneumoniam lobi inferioris sinistri. Patient hatte in den letzten Tagen nur geringes Fieber, 
dabei bestand aber eine andauernde Schmerzhaftigkeit des linken Thorax; der Traube war 
bis auf einen fünfkronenstückgrossen Bezirk gedämpft: ferner Dyspnoc, Zyanose des Ge- 
sichts, die am 12. X. vorgenommene Probepunktion förderte unter starkem Druck eine 
grünlich gelbe, stark putrid riechende, trübe Flüssigkeit zutage; am selben Tage wurde 
eine Blu tuntersuchuag gemacht. Patient wurde behufs Operation auf eine chirurgische 
Abteilung transferiert. 











Datam 






12. X. 06. | 


‚In dem früher bereits zitierten Fall Arneths bestand allerdings nur eine 
Leukozytenvermehrung auf 12000; bei einer Zahl von 87000 Leukozyten hätte 
man gewiss eine stärkere Verschiebung nach links vermuten sollen; es scheint 
jedoch an eine starke Hyperzytose nicht immer eine hochgradige Anisozytose ge- 
bunden zu sein. Arneth sucht sich die relativ geringe Schädigung des neutro- 
philen Blutbildes in seinem Falle in der Weise zu erklären, dass bei dem chro- 
nisch gewordenen Prozesse nur mehr ein geringer Bedarf an Leukozyten bestehe, 
was hier kaum zutreffen dürfte. 


Fall 16. J. M., 30 J., Tischler. Abscessus subphrenicus dexter. Die Di“ 

wurde röntgenologisch "erhärtet; das Fieber schwankte meist zwischen 38°--89°; 

atient befand sich in einem sehr herabgekommenen Zustande; am 1. II. wurde er behufs 
Operation an eine chirurgische Abteilung abgegeben. 


Neutrophile Blutbilder. 





Die Zäblangen warden an Jennerpräparaten ausgeführt; auch in diesem 
Falle findet sich eine für chronische Prozesse wahrscheinlich typische gering- 
gradige Alterierung des Blutbildes; die bei den um 8 Tage auseinanderliegenden 
Untersuchungen erhobenen Befunde stimmen völlig überein. 


Es folgen nun 2 Fälle mit Malaria. 


Fall17. M. D., 16jährige Magd. Die Erkrankung setzte mit Übelkeiten, Erbrechen, 
Kopfschmerzen und stechenden Schmerzen in der linken Unterbauchgegend ein. Zunächst 
sei gesagt, dass bei Patientin 2 Erkrankungen nebeneinander bestanden: Von seiten des 
Genitale ergab sich eine Retroflexio uteri, eine Verdickung der rechten Salpinx, das linke 
Parametrium erwies sich als infiltriert und verkürzt; Fluor. Weiter wurde bei der 
Patientin eine stark vergrösserte Milz gefunden; intermittierendes Fieber, alle zwei 
bis 40°; im Biute Plasmodien vom Typus des Tertianparasiten. Ausserdem bot Patientin 
das Bild einer kachektischen Schwerkranken. Die an einem anfallsfreien Tage vorge- 
nommene Blutuntersuchung ergab eine Leukopenie von 2700 Leukozyten. 
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Neutrophiles Blutbild. 





Die in der Tabelle ersichtliche mässige, aber unverkennbare Verschiebung 
oder — vielleicht besser gesagt — „Ausbreitung“ des neutrophilen Blutbildes 
nach links könnte nun allerdings zum mindesten ebenso auf das chronische gynäko- 
logische Leiden der noch nicht menstruierten, sehr herabgekommenen, elend aus- 
sehenden, anämischen Patientin bezogen werden, um so mehr, als bei dem zweiten 
beobachteten Falle von Malaria sich keine Abweichung von der Norm nach- 
weisen liess. 


Fall 18. N. F. Bei diesem jungen Manne, der auf die Zahlabteilung aufgenommen 
worden war, hatte sich nach Rückkehr von einer Reise nach Palästina Wechsclfieber ein- 
gestellt; Patient bot dabei ein relativ gutes Aussehen; im Blute fanden sich typische 
Tertianparasiten. Eine absolute Zählung der Leukozytenzahl wurde nicht ausgeführt; im 
gefärbten Präparate zeigte sich eher eine Verminderung der Leukozyten (ca. 66 Proz. 
Neutrophile, 17 Proz. Lymphozyten, 18 Proz. grosse Mononukleare). Das neutrophile Blat- 
bild zeigte keine Änderung der Norm, nur dic in fast allen nicht ganz normalen Blut- 
sorten auffallende Verminderung der 1k 23- gegenüber den 3s-Zellen, worauf ich nun an 
dieser Stelle aufmerksam macheu möchte. Die Blutuntersuchung wurde kurz vor dem Anfall 
vorgenommen. . 


Neutrophiles Blutbild. 
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Arneth selbst hat an Malariakranken keine Untersuchungen angestellt, indes 
berichten Flesch und Schossberger über einen von ihnen beobachteten Fall von 
Malaria, bei dem sie eine „höhergradige“ Verschiebung nach links nachweisen 
konnten. 

Was nun die Myelozyten betrifft, von denen wir bei Fall 17 einen notiert 
finden, so ergeben sich bei Türk und Schindler, besonders bei letzterem, 
nennenswerte Angaben. Im allgemeinen scheinen sie in schwereren Fällen häufiger 
vorzukommen als in leichteren. Türk findet sie in grosser Zahl bei einem länger 
beobachteten Fall, wo die schädliche Noxe bereits entfernt war und es nun zu 
einer Vermehrung der Leukozyten gekommen war. 
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Fall 19. M. P., 28 Jahre, Krankenwärterin; ——— am 28. I. 07. Vor dre. 
Jahren Operation wegen Appendizitis; vor einem J ahre nspitzenkatarrh und Typhus; 
seit kursem mit Seitenstechen, Kopfschmerzen, Schwindel, Schätte t und Fieber erkrankt. 
Klinisch ist das hohe Fieber in den ersten Tagen, sowie eine deutlich palpable Milz, deren 


Temperaturtabelle 
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unterer Pol stumpf und härter als normal erscheint, bemerkenswert; der Stuhl stets an- 

ehalten. Von seiten der Lungen keine nennenswerten Veränderungen. Der Fall bereitete 

wierigkeiten in der Diagnose; es wurde die Vermutungsdiagnose gestellt: Akute 
Grippe. chronische Obstip ation infolge von Adhäsionen.!) 

Die erste Blutuntersuchung wurde erst am 8. Tage vorgenommen, als das hohe 
Fieber schon etwas im Sinken begriffen war; bei den 2 anderen folgenden Blutunter- 
suchungen schwankte die Temperatur meist um 38° herum. Die Auszählung der weissen 
Blutkörperchen ergab folgendes Resultat: 

31. 1. 07, 9° früh: 4. II. 07, 9% früh: 11. IL 07, 11° Vm.: 
6900 5900 6000 



















Leukozyten . . . : 

Neutrophile . . . 79.8 Proz. 73.2 Proz. — 56.2 Proz. 
Eosinophile . . . 20 „ 82 „ 48 „ 
Lympbozyten. . . 102 „ 16.4 „ 272 , 
Gr. Mononukleare . 58 , 64 „ 9.6 „ 
Mastzellen. . . . 04 , 04 „ 08 , 
Plasmazellen . . . 18 , 14 , 24 9 


Neutrophile Blutbilder. 





1) Im späteren Verlauf der Krankheit kam es zur Ausbildung einer schweren all- 
gemeinen Phthise, der Patientin anfangs Mai 1907 erlag; die Obduktion ergab auch multiple 
armadhäsionen, ausgehend von einer alten Appendizitis. 
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Aus den Differenzialzählungen erhellt, dass nur von seiten der Lymphozyten 
namhafte Veränderungen bestehen, indem diese zu Beginn (am 31. L) wesentlich 
vermindert sind (ca. 690 im mm’), ihre Zahl aber im weiteren Verlaufe auf zirka 
1600 im mm® ansteigt; die Eosinophilen erfahren keine bedeutende Erhöhung. 
Die Zahl der Neutrophilen liegt noch innerhalb normaler Grenzen; das neutrophiie 
Blutbild zeigt keinerlei Verschiebung nach links, ja am 31. I. eher eine Ver- 
schiebung nach rechts; ferner besteht an diesem Tage die bereits erwähnte merk- 
würdige Inkongruenz zwischen 38 und ik 2s, die sich am 4. II. schon mehr der 
Norm nähert und dieselbe am 11. II. erreicht hat, während in den anderen Rs- 
briken vollständige Übereinstimmung bei allen 3 Untersuchungen herrscht. 


Fall 20. M. Sp., 26jährige Köchin. Wir haben in diesem Falle eine durch Strepto- 

kokken bedingte Angina tonsillaris vor uns; die Abimpfung des weisslich gelben. 

giasigen. die Unterlage nicht vollständig bedeckenden Belags ergab Streptokokkenrein- 

turen. Die Temperatur stieg am Tage der Aufnahme bis 38.6°; tags darauf wurde um 

8 Uhr 45 Min. früh eine Blutuntersuchung vorgenommen: 16800 Leukosyten. 

Nach Anwendung von Eiskrawatte und Bepinseln mit Kollargol lief der Prozess rasch 

ab; es wäre nur noch zu erwähnen, dass bei Patientin ein ehronischer Adnextumor sowie 

geringgradiger Fluor und zeitweise geringe Metrorrbagie bestand, und ich möchte nicht 

anstehen, darauf die bei Patientin am Tage ihres Austritts aus dem Spital gefundene hoch- 
normale Leukosytenzahl von 8900 zurückzuführen. 


Neutrophile Blutbilder. 
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Wenn wir überhaupt von einer Veränderung des neutrophilen Blutbildes 
hier sprechen wollen, so künnen wir am ehesten eine Ausbreitang gegen die 
1. Klasse zu, in der selbst die ausgesprochenste Vermehrung besteht (18 Proz.) 
gelten lassen; ferner lässt sich auch hier die Ungleichheit in der Besetzung der 
Rubriken 3 s und 1k 28 zeigen, die am Tage des Austrittes der Patientin 
wieder ganz ausgeglichen erscheint. 


Fall 21. Th. V., 32 Jahre, Kondukteursgattin (aufgenommen am 26. VI. 06). Seit 
8 Wochen bestehen Halsschmerzen, sowie Schmerzen unter dem oberen Sternum; vor zirka 
7 Tagen Schüttelfrost. 

Am 26. VI. zwischen linker Tonsille und linkem vorderen Gaumenbogen eine stark 
hervorragende Anschwellung, die auf ihrer Kuppe Fluktuation zeigt; über den Lungen 
nichts Abnormes; Milz bei tiefer Inspiration 1 Querfinger den Rippenbogen Gberragend; 
Radialarterien weich, wenig gefüllt, Puls klein; am Herzen nur präkordial ein systolisches 
Geräusch; Fieber bei 88.6°. Die Inzision des Tonsillarabszesses ergibt reichlichen Eiter: 
im Harn Diazoreaktion positiv. 

27. VI. 06. 8 Uhr früh: Blutuntersuchung: 4600 (?) Leukozyten; tagsüber 
schwankt die Temperatur um 37°; abends 10 Uhr: 39°. 
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Bei den weiteren Leukozytenzählungen ergibt sich in den nächsten Tagen eine 
ausgesprochene Leukopenie, die am 30. VI. bis auf 2100 sank; das Blutserum aggluti- 
nierte in den ersten Tagen Typhuskulturen prompt bei Verdünnung von 1:20 und 1:50. 

1. VIL 06. Linke Tonsille entsprechend der Inzisionsstelle und von da weiter nach 
rückwärts kavernös zerfallen, die Kaverne mit nekrotischen, fötiden Gewebsmassen be- 
grenzt; progrediente Anämie, Milz palpabel. 

2. VIL. 06. 10 Uhr 15 Min. vorm.: Blutuntersuchung: 2000 Leukozyten. 

An 3 weiteren Tagen fällt die Agglutination auf Typhus negativ aus; am 6. VII. 
2400 Leuk n; das Fieber schwankt um 38—39° herum; Diaso stets positiv. 

12. 06. 8 Uhr 30 Min. früh. Blutuntersuchung: 4000 Leukozyten; es fiel 
dabei auf, dass zahlreiche grosse und kleine mononukleäre Elemente besonders stark gegen- 
über den Polynukleären das Gesichtafeld beherrschten. Eine Differenzialzählung ergab 

Proz. Einkernige. 

Wegen drohender Larynxstenose musste Patientin auf eine chirurgische Abteilung 
transferiert werden, woselbst am 14. VII. der Exitus erfolgte. 

Die Sektionsdiagnose lautete: Gangräneszierende Phlegmone der linken Tonsille 
und des Rachens und weichen Gaumens; gangrändse Ulzeration im Bereiche des linken 
Aryknorpels mit Üdem des Larynxeinganges. Beginnende Lobulärpneumonie beider Unter- 
rg Dikumarbe der hinteren Magenwand. Subakuter Milstumor mit Vergrösserung 

er e 


Neutrophile Blutbilder. 
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Neutrophile Blutbilder, wie in diesem Falle, finden wir nur mehr dann bei 
myelogenen Leukämien. Der Fall zeigt die schwersten Veränderungen von seiten 
der Neutrophilen, eine schwerste Anisohypozytose im wahrsten Sinne; bertick- 
sichtigt man, dass 80 Proz. Einkernige gezählt wurden, so kommen, wenn man 
annimmt, dass auch die M- und W-Zellen nicht in Bechnung gezogen wurden, 
doch nur höchstens ca. 1000 neutrophile Leukozyten auf den Kubikmillimeter Blut. 
Der Fall zeigte auch Poikilozytose, Polychromasie und kernhaltige Rote. (Erythro- 
zytenzählungen wurden nicht ausgeführt.) 

In Arneths Untersuchungsreihe findet man eine so weitgehende Ver- 
schiebung gegen die Myelozyten hin nur am meisten ausgesprochen in einem Fall 
von allgemeiner Karzinomatose, wuran auch die blutbildenden Organe beteiligt 
waren, ferner in schwereren Fällen von Diphtherie und dann noch bei einem 
Mädchen mit Angina necrotica, deren Blut auch bezüglich der Lymphozyten von 
Interesse war (?); gleich zu Beginn bestand Leukopenie (4700), der Fall kam 
zur Heilung; er zeigt übrigens noch bei weitem nicht jene schwere Schädigung 
des neutrophilen Blutbildes wie unser Fall. 
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Fall 22 und 23. Wir kommen nun darch Vermittlung des vorstehenden 
Falles auf 2 Fülle von myeloider Leukämie zu sprechen, deren Blut ich durch 
einige Zeit während der Röntgenbebandlung zu untersuchen Gelegenheit hatte; 
freilich verfüge ich leider nur über ein Bruchstück des ganzen Verlaufes, da der 
eine Patient lange, bevor seine Leukozytenwerte zur Norm zurückgekehrt waren, 
das Spital verliess, der andere aber noch nicht soweit eine auch nur annäherungs- 
weise gleich erhebliche Besserung erkennen liess. Es ist daher in den Blutbild- 
tabellen beider Fälle keine in die Augen springende Besserung sofort ersichtlich, 
wenn man immerhin auch eine Tendenz zur Rückkehr zur Norm beobachten kanı. 
Die jeweiligen Befunde der übrigen Leukozytenarten will ich nicht weiter as- 
führen, da sie auch in diesen beiden Fallen mit den genügend bekannten name 
rischen Veränderungen besonders der Nentrophilen gegenüber den anderen Zell- 
arten, gut in Einklang gebracht werden konnten. Die Fälle sind von grossem 
Interesse deshalb, weil einem hier eine reichliche Auslese sämtlicher Kernformen 
aller drei Granulozytensysteme bequem zu Gebote steht, so dass man auch in der 
Lage ist, neben den neutrophilen eosinophile und Mastzellen-Blutbilder aufzustellen. 

Der eine Fall betraf einen 29jährigen Chemiker Dr. G., der eine stark ver- 
grösserte Milz, nur spärliche geschwellte Lymphdrüsen und einen hohen Leuko- 
zytenwert von 311400 aufwies, wobei ausser den Nentrophilen alle anderen Zell- 
arten weit in den Hintergrund traten; die Eosinophilen und MastzeJlen waren nur 
in sehr geringer Anzahl vertreten und hielten einander so ziemlich die Wage. 
Die Leukozytenzahl nahm bei Réntgenbehaudlung rapid ab, das subjektive Be- 
finden des Patienten besserte sich zusehends, und wie ich von privater Seite 
erfuhr, erreichte der Leukozytenwert gegen Ende Dezember 1906 die Zahl 16800; 
leider konnte ich von dieser Zeit keine Präparate erhalten. 


Neutrophile Blutbilder. 
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In, den einzelnen Hauptklassen: 

6.X.06 . 25 4 

11.X.06 . 26 8 

18.X.06 . . . . . . . . . . . 29 5 8 
20.X.06 . 34 27 29 10 


Eine merkliche Besserung wird eigentlich erst am 20. X. manifest. Ich 
möchte bei dieser Gelegenheit auf die verhältnismässig hohen Werte in der 
3. Klasse bei allen meinen Befunden gegenüber den Arneths hinweisen und 
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glaube mir diese Differenz am ehesten darin erklären zu können, dass auch in 
meinen normalen Blutbildern sich viel höhere Zahlen in Klasse 3 finden als bei 
Arneth, wie überhaupt sich auch nach meinen Befunden viel mehr Veränderungen 
in dieser Klasse abspielen als in Arneths Blatbildern, wo diese Verhältnisse mehr 
in die 2. Klasse verlegt sind, 

Im anderen Falle handelt es sich um einen 36jährigen sehr herabge-- 
kommenen Privatbeamten B. W., bei dem ebenfalls grosser Milztumor konstatiert 
und am Tage seines Eintritts ins Spital 215800 Leukozyten gezäblt wurden 
(5. XL 06). Unter Röntgenbehandlung flel innerhalb 3 Wochen die Leukozyten- 
zahl auf 106000, worauf ausgesetzt wurde Als Patient wieder in Behandlung 
genommen werden sollte, zählte ich am 27. XIL 06 164000 weisse Blutkörperchen. 


Neutrophile Blutbilder. | 


— 














ds 1 2 8 4 
& fiat 
Datum Anmerkungen S | | 
ne He | 
o & ih ad | a ad | a 
SS fst lea joa [at foo Im 


27. XII. 06. ohne Bestrahlung . 164000 12619114 
17. 102. durch längere Zeit | 
bestrahlt . 106000 121/16 
24. 1.07. ohne Bestrahlung . 124000 |13117 14] — 19] 4 | — 16! 3 
16. II. 07. ohne Bestrahlung . 154700 |21 pans —|20| 41-110, 218 


28. 11.07. zirka 8 Sitzungen, 
letzte Bestrahig. 
vor zirka 7 Std. 101300 11411 rhe —|17161 1118| 1 


In deu einzelnen Hauptklassen: 


— — — — 
— m. 





27. XIL 06 . 
17. I07 . 
24 07 . 
16. 11.07 . 


Auch an diesem Beispiele lässt sich besonders in Klasse 1 die Tendenz zur 
Besserung verfolgen, die sofort nachlisst, als bei dem Patienten durch ca. fünf 
Wochen hindurch die Bestrahlang ausgesetzt werden muss, und die Zahl der 
Leukozyteu am 16. II. wieder bis 154000 emporgeschnellt ist. 

Die nachstehende Tabelle veranschaulicht noch das Blutbild der Eosinophilen 


und Mastzellen am 27. XII. 06: 
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Polia ematologioa. IV. Jahrgang. 6. 
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Erstere machten 2 Proz., letztere 7 Troz. der Leukozytengesamtzahl aus. 
Die Mastzellen, die nach Arneth normalerweise gegenüber den Neutrophilen ein- 
Verschiebung nach rechts zeigen, bieten hier ein Blutbild, wie es unter normalen 
Verhältnissen den Neutrophilen zukommt. Die Eosinophilen, deren Blutbild schon 
normalerweise höher (in der Richtung zu den Jugendformen vom Standpunkt des 
neutrophilen Blutbildes) gestellt ist, und von deren Kern auch Pappenheim 
sagt, dass eine „hantelartige Zweiteilung mit zwei ziemlich grossen plampen. 
mehr kugelförmigen, durch eine dünne Brücke verbundenen Segmenten“ prävaliere, 
zeigen immerhin eine stärkere Verschiebung nach links wenigstens gegenüber einem 
von mir gefundenen eosinophilen Blutbild bei einem Scharlachfall im Abschup- 
pungsstadinm, wo folgeude Verhältnisse bestanden: 
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(Jennerfürbung :) 
(zirka 330 Eosinophile im mm?) 














Arueth hat auf Grund der Beobchtung, dass das Blutbild bei Röntgen- 
behandlung sich wesentlich bessere, die früheren Ansichten, dass durch den Ein- 
fluss der Röntgenstrahlen ein vermehrter Zerfall der Blutleukozyten erfolge, 
über Bord geworfen, da ja gerade die nach seiner Lehre im Bedarfsfalle für den 
gesetzmässigen Zerfall bestimmten mehrkernigen Leukozyten sich zu ver- 
mehren beginnen und die einkernigen jüngeren, noch nicht ausgereiften Ele- 
mente geringer werden, was mit der Abschwächung eines allerdings hypo- 
thetischen Leukämievirus durch die X-Strahlen ganz gut in Einklang zu briugen 
wire. In ähnlicher Weise nehmen z. B. Aubertin und Beaujard u, a. (zitiert 
bei Loosen) nach ihren Befunden an, dass sich die Wirkung der Röntgenstrahlen 
auf die polynukleären Leukozyten durch eine starke Emigration und einen 
relativ wenig gesteigerten Zerfall, auf die Myelozyten hingegen durch eine 
geringe Emigration und einen hochgradigen Zerfall geltend mache. Arneth 
findet aber nun bei Überschreitung einer gewissen Bestrahlungsdosis in manchen 
Fällen plötzlich bei fortgesetzt abnehmender Leukozytenzahl eine direkte Uw- 
kehrung des geschilderten Verhaltens und sieht darin die Indikation zur Aus- 
setzung der Röntgentherapie Hervorheben möchte ich hier noch die früher bereits 
angeführten Veränderungen der Zellen nach längerer Röntgenbehandlung, die sich 
in der plumpen Konfiguration und schlechten Färbbarkeit der Kernteile äussern 
und sowohl Myelozyten als auch Mehrkernige betreffen; vielleicht sind sie mit den 
von verschiedener Seite angenommenen Leukotoxinen, die dem Zerfall von weissen 
Blutkörperchen ihre Entstehung verdanken sollen, in Zusammenhang zu bringen. 

Fall 24. Im Anschlusse an die 2 Fälle von myeloider Leukämie möchte 
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ich noch das neutrophile Blutbild einer lymphadenoiden Leukämie mit 248000 
weissen Blutkörperchen mitteilen, die vorher nicht bestrahlt worden war. 


Neutrophiles Blutbild. 
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Wir treffen hier ein vollständig normales neutrophiles Blutbild an, das kleine 
Spur von einer Ausbreitung sowohl nach links als nach rechts, wie dies Arneth 
mitteilt, aufweist. 


Fall 25. Th. P., 40 Jahre, Beamter. Diagnose: Perniziöse Anämie. Im 
Blute: 1900000 Rote, Hb. (Fleischl) = 4& F. J. = 1. 
4400 Leukozyten 


davon Neutrophile 64 Proz. 
Lymphozyten 29 „ 
Grosse Mononukleire 6 „ 
Eosinophile spärlich. 


Neutrophiles Blutbild. 
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Wir sehen hier das Vorkommen des von Arneth nach rechts verschoben 
gefundenen neutrophilen Blutbildes bei Anaemia perniciosa bestätigt; in Klasse 
II und IV finden sich 70 Proz. aller Neutrophilen, woran die IV. Klasse mit 
26 Proz. (normal 14 Proz.) beteiligt ist. Andererseits möchte ich aber auf das 
Auftreten von Myelozyten bei perniziöser Anämie bei dieser Gelegenheit hinweisen, 
das Arneth leugnet; wir lesen in seiner Monographie vom Jahre 1907: „Die 
Hauptzellen der Leukozyten der Knochenmarksgruppe, besonders die Neutrophilen, 
treten nur quantitativ zurück, sind aber qualitativ ganz gesund... Es hat 
auch nie jemand bis jetzt bei der echten perniziösen Anämie zur Zeit 
der leukopenischen Werte Myelozyten beobachtet, wenigstens soweit ich selıe, 
wohl aber können sie nach Hinzutreten von Komplikationen nach den von mir 
aufgestellten Gesetzen auftreten (Anisohyperleukozytose). Damit verliert alsbald 


der „„perniziös anämische Blutbefund“* seinen typischen Charakter.“ Dem gegen- 
| bit 
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über schreibt Schindler: „Man wird kaum je die Myelozyten im Blute eines 
ausgeprägten Falles perniziöser Anämie vermissen.“ In meinem Falle habe 
ich bei längerer Durchsicht einige typische Ehrlichsche Myelozyten beobachten 
können, ohne dass von seiten des Organismus Komplikationen, ausser die für die 
Krankheit typischen Retinalblutungen, nachzuweisen waren. Es gewinnt dadurch 


das Blutbild ‘eine gewisse Breite. 


Fall 26. J. Br., 32jähriger Gärtner. Akute Phosphorvergiftung, in dere 
Gefolge es zur akuten Leberschwellung, zum Ikterus, zu einer Vergrösserung der Milz una 
Dilatatio cordis infolge Degeneration des Herzmuskels kam; häufiges Erbrechen, Singultus: 
Neuroretinitis diffusa. Hüchste Temperatur 2 Tage nach der Aufnahme; am 3. Tage Biut- 
untersuchung; die absolute Leukozytenzahl wurde nicht bestimmt. 


Ncutrophiles Blutbild. 





Der Fall mag als Beispiel dafür dienen, dass auch anorganische Gifte im 
stande sind, eine Umwälzung im Leben der Neutrophilen hervorzurufen; wir sehen 
in der Tabelle 64 Proz. der neutrophilen Blutkörperchen in den ersten 2 Klassen 
zusammengedrängt. Arneth konnte eine sehr bedeutende Verschiebung des Blut- 
bildes bei einer schweren, in wenigen Tagen letal endigenden Salzs&ureintoxi- 


kation feststellen, 


Fall 27. L. B., 41jähriger Monteur. Es handelt. sich hier um einen Patierien, 
bei dem ich Gelegenheit hatte, in der Agone eine Viertelstunde vor dem Tode, eine Biut- 
untersuchung vorzunehmen; auf tiefen Einstich in das Ohrläppchen quollen dickiiche, 
dunkelrot gefärbte Blutstropfen hervor; der Sterbende bot das Bild eines Urämikers. Die 
Leukorytenzählung ergab 86000 weisse Blutkörperchen. Ich lasse gleich den Scktions- 
befund folgen: 

Chronisch parenchymatöse Nephritis der linken Niere mit Atrophie derselben und 
vercinzelten frischen Blutungen. Aplasie der rechten Niere und des rechten Ureters Ar- 
teriosklerose mässigen Grades, Emphysem der Lungen; Katarrh, Bronchitis und hämor- 
rhagische lobulärpneumonische Herde in beiden Lungenunterlappen, partielle adhasive 
Pleuritis, verkalkte und geschrumpfte Lymphdrüsen am rechten Lungenhilus; ein erbser- 
grosser verkalkter Knoten in der Leber. Chronischer Katarrh des Magens; Odem de: 
(iehirnes. 


Neutrophiles Blutbild. 
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Wir erwarten bei einer so hohen, wenn auch vielleicht durch Zirkulations- 
störungen bereits beeinflussten Leukozytenzahl eine beträchtliche Verschiebung nach 
iinks, da nach Arneth ein nur wenig alteriertes Blutbild mit einer derartigen 
Hyperzytose nicht in Einklang zu bringen ist. Statt dessen finden wir noch in 
Klasse 4 und 5 Zellen vertreten, wenn auch bereits 2 W-Zellen aufgetreten sind 
und sich in Klasse 1 und 2 zusammen 55 Proz. befinden. Immerhin weicht der 
Fall noch weit von dem Blutbild einer Isohyperzytose ab. Burkard, der Unter- 
suchungen fiber das Verbalten der Noutrophilen im Wochenbette anstellte, be- 
richtet nun über eine Fran mit schweren chronischen Nachblutungen, bei der er 
eine agonale Hyperleukozytose von 45000 Leukozyten konstatierte, wobei aber 
„an Stelle der zu erwartenden, für das Wochenbett charakteristischen Verschiebung 
des Blutbildes nach links die Vermehrung der Einkernigen vollständig fehlte“. 
Derselbe führt auch an, dass bei einigen Wöchnerinnen mit schwerer Nephritis 
und organischen Herzerkrankungen sich jedesmal das neutrophile Blutbild von dem 
des normal verlaufenden Wochenbettes (wobei meist nur eine geringgradige Ver- 
schiebung nach links in den ersten Tagen besteht) in keiner Weise unterscheidet. 
Die in unserem Falle nachweisbare Verschiebung nach links und besanders das 
Auftreten der W-Zellen könnte auch in den terminal aufgetretenen lobulärpneu- 
monischen Herden ihren Grund haben. | 

Zum Schlusse will ich noch einen Fall von Tetanus traumaticus an- 
reihen, bei dem ich das von Arneth beobachtete ganz normale Verhalten des 
neutrophilen Blutbildes bestätigt fand. 


Fall 28. Fr. J., 48 Jahre, Tagelöhner. (aufgenommen am 19. VL 06). Vor etwa 
14 Tagen Verletzung ‘mit einer Mistgabel an der Endphalanx des rechten Daumens; 
9 Tage nachher kann Patient den Mund nur mehr mühsam öffnen; heftige Schmerzen im 
Kreuz; am 10. Tage Streckkrämpfe. 

19. VI. 06. Passive Rückenlage, Kopf stark nach rückwärts gebeugt; der ganze 
Körper starr; deutlicher Trismus, Facies sardonica; die oberen Extremitäten frei von 
Krämpfen; starkes Schwitzen; subkutan 20 co. (= 100 A. E.) Bebrings Antitoxinserum; in 
der Nacht darauf zahlreiche Anfälle, 

20. VI. 06. 8 Uhr früh: Blutuntersuchung: 5000 Leukozyten. 

10 Uhr vormittags: In Narkose Enulkleation der rechten Daumenendphalanx und 
endoneurale Injektion von 20 cc. Behringschem Serum; im Anschluss daran Lumbalpunktion, 
wobei eine unter starkem Druck abfliessende klare Zerebrospinalflüssigkeit abgelassen und 
hierauf 20 cc. Behringsches Serum subdural injiziert werden; höchste Tagestemperatur 
37.7°. Zahlreiche Anfälle. 

Am 21. VI. werden abermals 20 cc. Serum subdural appliziert; am 22, VI. wird die 
Baccllische Karbolsäurebehandlung (ca. 2stündliche subkutane Injektion von 1 cm® 3proz. 
Karbolsäurelöenng ng), eingeleitet; mittags ausserdem wieder 20 cc. Serum subdural, Am 
24. VI. sind die geringer, am 25. VI. treten sie wieder gehäuft auf; an diesem 
Tage werden 40 cc. Serum subdural injiziert; dabei wird die Bacellische Therapie weiter 
fortgesetzt; um 12 Uhr nachts steigt nun die Temperatur auf 39.0°. 

26. VL 06. 6 Uhr früh: 39 39; Anfälle spärlicher; Temperatur untertags über 38°, 
abends N. 3% 

11 Uhr 15 Min. vormittags: Blutuntersuchung 10200 Leukozyten. 

Am 27. VI. 06: 8300 Leukozyten; abends Temperatur 28.1°; weniger Anfälle; am 
28. VI. 06: 6100 Leukozyten; Temperatur über 37°; am 28. VI. noch immer Krämpfe; 
15 cc. Serum subdural; abends 38.5°; 30. VL: allgemeine Urticaria; wenig Anfälle; 
Maximal-Temperatur 38.19: 2. VI.: Patient anfallsfrei. 

8. VI. 06. Patient anfallefrei und fieberfrei; Exanthem geschwunden; noch 
tonische Starre. 

12 Uhr mittags: Blutuntersuchung: 5400 Leukozyten. 
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5. VII. 06. Mit den Karbolinjektionen ausgesetst. 

12 Uhr mittags: Blutuntersuchung: 5400 Leukozyten. 

Während der Rekonvaleszenz wurden noch 2 Blutuntersuchungen vorgenommen. eine 
am 13. VII 06 und eine am Tage des Austritts aus dem Spitale am 20. VII. 06; dic 
Leukozytosenwerte von diesen Daten fehlen. 


Neutrophile Blutbilder. 
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Das. Blutbild vom 20. VI. 06 ist in diesem Falle sogar eher nach rechts 
verschoben. Die zweite Untersuchung wurde an dem Tage vorgenommen, an dem 
das hohe Fieber konstatiert worden war; es ist da das Blutbild bei einer Leuko- 
zytenzahl von 10200 noch immer innerhalb der Fehlergrenze des Normalen, 
immerhin aber deutlich nach links verschoben gegenüber dem ersten als „hoch- 
normales Blutbild“ zu bezeichnenden. Die Leukozytose und das Fieber sind wohl 
mit der starken Zufuhr von Serum in Zusammenhang zu bringen (Serumkrankheit!): 
in den nächsten Tagen sinken sie wieder zur Norm unter Auftreten einer Urti- 
karia; immerhin scheinen dabei die Leukozyten etwas in Anspruch genommen 
worden zu sein, denn das Blutbild vom 3. VII. zeigt eine merkliche Verschiebung 
nach links. Am 5. VIL hat es allerdings längst wieder die Norm erreicht und 
sogar längst überschritten; es besteht aber an diesem Tage das uns bekannte 
Gleichgewicht zwischen 3s und 1k 28; ähnliche bochnormale Werte zeigen auch 
die Befunde der übrigen Tage; wir sehen hier wieder Blutvilder wie zu Beginn. 
wo dem Organismus noch keine fremden Eiweisskirper einverleibt worden waren. 
Arneths zweiter Tetanus-Fall, der mit Tizzoni-Serum behandelt wurde, zeigte 
keine wesentlichen Veränderungen von seiten des neutrophilen Blutbildes, das bis 
zum Tode annähernd normal blieb. Im Gegensatz zu den beiden Fallen Arneths 
_ bestanden in unserem Falle mit Ausnahme des einen Tages, wo 10200 Leukozyten 
gezählt wurden, stets normale bis subnormale Leukozytenwerte. 

Arneth erklärt sich das vollkommen neutrale Verhalten des Blutbildes. bei 
der schweren, meist zum Tode führenden Infektion durch Tetannsbazillen darin. 
dass den weissen Blutkörperchen jede Affinität für das Toxin des Tetanus fehlt 
und die Nervenzellen (motorischen Ganglienzellen, Ehrlich) hier die Rolle spielen, 
die bei anderen Infektionskrankheiten meist den weissen Blutkörperchen 
zufällt. 


— 189 — 


Wir haben somit an einer Anzahl von Fallen zeigen können, dass sich unter 
Berticksichtigung der Kernzahl der neutrophil granulierten Leukozyten und unter 
Beobachtung der von Arneth für die einzelnen Kernteile aufgestellten Kriterien 
bei Triazidfärbung ein normales, bei verschiedenen Individuen unter physio- 
logischen Verhältnissen des Organismus sehr ähnliches neutrophiles Blutbild 
aufstellen lässt, das bei einer Reihe von Erkrankungen infektidser oder toxischer 
Provenienz eine. Veränderung in der Weise erleidet, dass eine relative oder auch 
absolute Vermehrung von Zellen mit verhältnismässig einfacher gestaltetem Kerne 
im Blute zustande kommt. Damit ist auch das Wesen der Arnethschen Lehre 
bestätigt. Zweck seiner subtilen, von subjektiven Momenten. nicht unabhängigen 
Untersuchungsmethode ist ja schliessich nur eine zahlenmässige Veranschaulichung 
der sich innerhalb der Zellgruppe der Neutrophilen abspielenden Arnethachen 
qualitativen biologischen Vorgänge, die sonst bei oberflächlicher Berücksichtigung 
der im allgemeinen meist schlechtweg polymorphkernig erscheinenden neutrophil- 
granulierten Blutzellen dem Auge entgehen. Es wäre aber ein zu hohes Postulat 
wollte man erwarten, dass etwa hinsichtlich des normalen Blutbildes jeder einzelne 
Untersucher zu denselben numerischen Besultaten gelange wie Arneth. Ein 
Blick in die von Flesch und Schossberger aufgestellten Tabellen des physio- 
logischen neutrophilen Blutbildes zeigt uns gleich, welch grosse Differenzen bei 
Anwendung der Arnethschen Zählmethode möglich sind. In der Hand des ein- 
zelnen kann aber dieselbe zu ziemlich gut übereinstimmenden Befunden führen. 

Was nun das Verhalten des von mir anfgestellten normalen Befundes 
zu dem von Arneth erhobenen anbelangt, so habe ich schon zu Beginn der Arbeit 
darauf hingewiesen, dass in meinen Blutbildern ein Überwiegen der Zellen der 
3. Klasse zutrifft, so dass dasselbe gegenüber den normalen Blutbildern Arneths 
etwas nach rechts verschoben erscheint. Die Differenz mag noch mehr ins Auge 
springen, wenn man den grossen Unterschied der Prozentzahlen in Klasse 2 und 3 
meines Blutbildes den einander sehr nahe stehenden Werten dieser beiden Klassen 
bei Arneth gegentiberstellt. Arneth findet in der Norm in der 2. Klasse nur 
um 6 Proz. weniger Zellen als in der 3., während in meinen Tabellen die Drei- 
kernigen den Zweikernigen um 24 Proz. voraus sind. Das Vorherrschen der drei- 
teiligen Kernformen bei den Neutrophilen — im Gegensatz zur Zweikernigkeit 
der Eosinophilen — betont übrigens auch Pappenheim, dessen Worte ich anzu- 
führen mir erlaube: „Aus der reniformen Übergangsform entwickelt sich beim 
neutrophilen Leukozyten eine wurstförmige Streckang und Schlängelung über das 
Stadium der Arnethschen Metamyelozyten hinaus bis zu den eigentlichen so- 
genannten polynukleären meist dreiteiligen Leukozyten mit der bekannten 
schlanken, eleganten, stellenweise dünn ausgezogenen Kernfigur.“ — Auf Grund 
dieser schon in der Norm etwas abweichenden Befunde lassen sich nun auch ge- 
wisse Differenzen in meinen pathologischen Blutbildern besser verstehen, und so 
wird es auch erkiärlich, dass in meinen Tabellen der 3. Klasse unter patho- 
logischen Verhältnissen eine viel grössere Rolle zukommt als bei Arneth, in 
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dessen Blutbildern wir dann oft nur ganz wenige Vertreter dieser Klasse ver- 
zeichnet finden. Aber auch die bei Arneth mit fast jeder Verschiebung nach 
links einhergehende starke Vermehrung der T-Zellen habe ich nicht in dem Mass 
beobachten können. Auf der anderen Seite habe ich schon gelegentlich der ein- 
zeinen Fälle auf das eigentiimliche Verhalten der 1k 2s-Zellen zu den 3 s-Zellen 
des öfteren hinweisen können. 

Im Gegensatz zu meinen Beobachtungen fanden Flesch und Schossberger 
schon unter normalen Verhältnissen ein gegenüber dem Arnethschen weit nach 
links verschobenes Blutbild mit nur 15 Vertretern in Klasse 3, das dann in patho- 
Jogischen Fällen noch mehr gegen die Einkernigen zusammengedrängt schien. 
Mit Ausnahme Hillers, der nur approximative Zeliwerte der einzelnen Klassen 
des normalen Blutes angibt und auch eine Abweichung von der Nerm im patho- 
logischen Blate zugibt, haben andere Autoren keine eigenen normalen Blatbilder 
aufgestellt, sondern basierend auf den von Arneth gefundenen Normalwerten. 
unter verschiedenen pathologischen Zuständen eine Änderung des neutrophiler 
Blutbildes im Sinne Arneths oft mit weitgehender Übereinstimmung feststellen 
können. . 

Es erübrigt nun noch, über die von mir bei verschiedenen Krankheits- 
prozessen erhobenen Befunde, sowie über deren praktische Verwertbar- 
‘keit einige Worte zu sagen. Wir haben bei einer Anzahl von Erkrankungen 
eine deutliche Verschiebung des neutrophilen Blutbildes nach links beobachten 
können, die aber schon bei ein und derselben Krankheit in verschiedenem Masse 
ausgesprochen sein konnte, wobei sich nicht immer ein Parallelismus mit der 
Schwere der Erkrankung erkennen liess; wir haben z. B. die starke Beteiligung 
der 1. Klasse an der Veränderung des Blutbildes bei Typhus und bei septikämi- 
schen Prozessen gefunden; wir sahen schliesslich bei der myelogenen Leukämie 
die hochgradigsten Umwälzungen im Bereiche der Neutrophilen; wir konnten an- 
dererseits das Unbeteiligtsein der neutrophilen weissen Blutkörperchen beim Te- 
tanus konstatieren; dies alles in Übereinstimmung mit Arneth. Wir begegneten 
jedoch schon unter den 4 Typhuskranken einem Falle, der trotz hohen Fieber: 
und positiver Gruber-Vidalscher Reaktion am 11. Krankheitstage mit Auftreten 
der Roseolen ein vollständig normales Blutbild bot; wir trafen bei einer hoci: 
fiebernden Patientin, bei der allerdings nur die Vermutungsdiagnose auf akute 
Grippe gestellt werden konnte, ein eher hochnormales als nach rechts verschobenes 
Blutbild, und ein Fall schwerer tuberkulöser Meningitis zeigte 2 Tage vor dem 
Tode noch keinerlei Veränderungen von seiten der Neutrophilen, wie dies auch 
Flesch und Schossberger bei einem analogen Fall angetroffen haben; dabei 
bestand in unserem Falle eine Leukozytenvermehrung auf 20000; erst 8 Stunden 
vor dem Exitus zeigte bei einer Leukozytenzahl von 30000-das Blutbild eine 
geringgradige Tendenz zur Verschiebung nach links. 

Wir kommen mit diesem Falle auf das Kapitel „Isohyperzytose® zu sprechen, 
für deren Vorkommen besonders Flesch und Schossberger eingetreten sind, 
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während Arneth ein normales neutrophiles Blutbild auf Grund seiner Hypothese, 
dass der gesteigerte Leukozytenzerfall bei Leukozytosen zunächst die älteren 
zeiferen Zellen betrifft, mit einer starken Vermehrung der weissen Blutkörperchen 
(abgesehen von Lymphämieen!) nicht für vereinbar hielt, wenn er auch in einer 
späteren Arbeit zugibt, unter 20000— 25000 Isohyperzytosen selbst beobachtet 
zu haben. Ich führe dies an, weil ich selbst in einigen Fällen eine sehr hohe 
Leukozytenzahl bei fast normalem Blatbilde beobachtet habe, und ferner wegen 
eines Falles von schwerer hämorrhagischer Diathese, wo zu Beginn bei einer 
Gesamtzahl der weissen Blutkörperchen von 8800 eine starke Verschiebung nach 
links bestand, welche kurz vor dem Tode bei einer Leukozytenzahl von 19600 
eine ausgesprochene Tendenz zur Besserung zeigte. Der Genauigkeit halber 
möche ich erwähnen, dass dabei die Vermehrung von seiten der Neutrophilen, wie 
dies die Progemtzahlen beweisen, ausgegangen ist; wir haben nämlich in dem 
Pneumoniefalle (Fall 1) gerade an dem Tage, wo das Blutbild zur Norm xurück- 
gekehrt war, ebenfalls eine Erhöhung der Leukozytenzahl — von 9300 am 
5. VIL, wo das Blutbild noch die Verschiebung nach links erkennen lässt, auf 
11300 am 8. VII. — gefunden, wo sich jedoch herausstelite, dass dieser Leuko- 
zytenanstieg nicht auf eine Vermehrung der Neutrophilen, sondern auf ein -ver- 
mebrtes Auttreten der Lymphozyten und der Eosinophilen zuräekzuführen war. 
Ebenso konnten wir bei einem Typhus-Rekonvaleszenten ein hochnormales Blutbild 
bei einer gerade an der Schneide zwischen Hypo- und Normozytose stehenden Ge- 
samtzahl der weissen Blutkörperchen konstatieren, das auf Grund der Differenzial- 
zählung der einzelnen Leukozytenarten unbedingt als „Hyper-hypo-zytose“ zu be- 
zeichnen war. In Anbetracht solcher Befunde würde ich es als eine zweckmässige 
Vervollständigung der Arnethschen Zählmethode erachten, wenn statt der Leuko- 
zytengesamtzahl besser die absolute Anzahl der Neutrophilen im Kubik- 
millimeter dem Blutbilde angefügt würde. 

| Haben wir auf der einen Seite erkannt, dass. die Methodik Arnetha. bei 
Aufstellung des neutrophilen Blutbildes überhaupt schon mit gewissen Schwierig- 
keiten verbunden ist, so müssen wir auf der anderen Seite auch die Befunde bei 
pathologischen Zuständen mit einiger Reserve aufnehmen, wenn wir auch bei einer 
grossen Anzahl unserer Fälle eine Veränderung im Gebaren der Neutrophilen 
feststellen konnten. 

Es gelang uns ferner an ein paar Fällen, die mit dem Abklingen eines 
Krankheitsprozesses rasch sich einstellende Besserung des Blutbildes und die Rück- 
kehr zur Norm zu demonstrieren. Nicht so sicher können wir das umgekehrte 
Verhalten der Neutrophilen in den letal verlaufenden Prozessen hinstellen; und 
insofern sind die Befunde hinsichtlich der Prognose schon nur mit grosser Vorsicht 
zu verwenden. 

Im übrigen ist die qualitative Blutuntersuchung nach Arneth immerhin den 
anderen morphologisch-hämatologischen Untersuchungsmethoden an die Seite zu 
stellen und mag gerade dort, wo uns absolute Leukozytenzahl und Differenzial- 
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zählungen im Stiche lassen, manchmal über dennoch vorhandene Veränderungen 
im Blutleben einigen Aufschluss geben. 

Auf Grand unserer Untersuchungen gelangen wir sonach zu folgenden 
Schlusssätzen: 

Um über die klinische Verwendbarkeit der Arnethschen Methode 
ein Urteil zu erhalten, scheint uns vor allem notwendig, dass — genau 
so wie dies Arneth getan hat — die Blutpräparate nur mit Triazid- 
färbung behandelt werden; jede andere Färbung kann auch abwei- 
chende Resultate ergeben, und gerade in der Benutzung anderer Färbe- 
methoden dürfte wenigstens zum grossen Teil die hochgradige Dif- 
ferens im. Ausfall der Untersuchungsresultate mancher der vorher- 
genannten Autoren gegenüber Arneth ihre Erklärung finden. 

Auch bei Benutzung der Triazidfärbung konnten wir aber nicht 
mit den Arnethsehen Ergebnissen identische Ergebnisse erhalten, und 
zwar weder in bezug auf das normale Blutbild noch auch in bezug 
auf das Blutbild bei den verschiedensten Erkrankungen. Das Blut 
der einzelnen normalen Individuen ergab aber bei meinen Unter- 
suchungen eine fast konstante Zusammensetzung. 

Auch uns fiel vielfach bei verschiedenen pathologischen Pro 
sessen eine Verschiebung des neutrophilen Blutbildes im Arneth- 
schen Sinne auf, wenn auch prozentual different von den Angaben 
Arneths. Die Tatsache der Verschiebung im Sinne Arneths lässt sich 
sonach wenigstens für die Mehrzahl der Fälle bestätigen, wenngleich 
der Grad der Verschiebung jeweils von jenem von Arneth angegebenen 
differiert. 

Quoad Diagnose lässt sich die Arnethsche Methode nicht mit 
Sicherheit brauchen; denn es gibt die verschiedensten Erkrankungen 
mit gleichem Arnethschen Blutbilde und gleiche Erkrankungen mit 
stark verschiedenem Blutbilde; es gibt innerhalb derselben Krank- 
heitsgrappe nach unseren Beobachtungen z.B. Typhus abdeminalis in 
manchen Fällen eine eklatante Verschiebung, in anderen Fällen eben 
dieser Gruppe fehlt jede nennenswerte Verschiebung. Immerhin scheint 
es uns, — in Übereinstimmung mit Arneth — dass manche Infektions- 
krankheiten wenigstens zumeist eine intensivere Einwirkung auf das 
Blutbild im Arnethschen Sinne üben, als andere; z. B. haben auch wir 
beim Typhus eine grössere Verschiebung nach links gefunden als bei 
Pneumonie, Von einer Gesetzmässigkeit, wie dies Arneth will, kann 
aber daselbst durchaus nicht die Rede sein. 

Auch quoad Prognose bietet die Arnethsche Methode keine zu- 
verlässigen Resultate, namentlich in Hinsicht auf die letale Prognose; 
in einem Falle beobachteten wir eher eine Verschiebung des Blat- 
bildes gegen die Norm trotz Wendung der Erkraskusg ad Exitum 
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Hinsichtlich der Stellung der Prognose ad sanationem scheinen uns 
. vielleicht die Untersuchungen eine etwas günstigere Ausbeute zu ver- 
s chaffen. Um zu einem halbwegs abschliessenden Urteil zu gelangen, 
sind aber noch zahlreiche laufende Untersuchungen unbedingt not- 
wendig. 

Auf keinen Fall werden uns unserer Überzeugung nach selbst 
feststehende Befunde Arneths die bisher gepflogenen klinischen Blut- 
untersuchungsmethoden, besonders auch die absolute Zählung und die 
Differenzialzählung der Leukozyten aus dem Felde zu schlagen oder 
auch nur in ihrer mit Recht anerkannten Bedeutung zu reduzieren 
vermögen, 


. Zum 'Schlusse erübrigt mir noch die angenehme Pflicht, meinem hochver- 
ehrten Chef und Lehrer, Herrn Professor Ortner, für die Zuweisung der 
Arbeit, sowie das stets meinen Untersuchungen entgegengebrachte Interesse und 
seine gütige Unterstützung meinen verbindlichsten Dank auszusprechen. 
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Uber die refraktrometrischen Werte des Blutserums. 


Von 


Prof. Dr. K, Kr eibich, 





Da das von der Firma Zeiss hergestellte Eintauch-Refraktometer dem An- 
schein nach immer mehr zu klinischen Untersuchungen verwendet, zumindest von 
mehreren Autoren seiner Einfachheit wegen empfohlen wird, erseheint es notwendig, 
auf eine Fehlerquelle aufmerksam zu machen, die sich speziell bei der Unter- 
suchung des Blutserums ergibt, nach deren Berücksichtigung sich gegen die 
Deutung mancher bislang vorliegender Befunde Bedenken erheben. Es sei gleich 
‚vorweg erwähnt, dass die Schuld nicht an dem durchaus präzisen Apparat, sondern 
an dem Untersuchungsobjekt, dem Blutserum liegt. 

Zuerst wurde das Refraktometer, dessen Beschreibung hier füglich unter- 
bleiben kann, für klinische Untersuchungen von Strubel empfohlen. Er hebt den 
Wert der Methode hervor, welche gestattet, mit wenigen Tropfen rasch und 
beliebig oft Eiweissbestimmungen des Blutserums vorzunehmen, ist aber der An- 
sicht, dass die Methode noch nach allen Richtungen auf ihre Brauchbarkeit geprüft 
werden müsse. Nach Strubel haben dann Grobe, Straus und B. Chajes, 
Schoeneich und Reiss sich mit dieser Methode zu klinischen Untersuchungen 
beschäftigt. Besonders letzterer Autor hat in mehreren Publikationen über die 
Untersuchung von eiweisshaltigen Flüssigkeiten und Blutserum mittels dieses Appa- 
rates berichtet und kommt inbezug auf das Blutserum zu dem Schluss, dass der 
Brechungskoeffizient des Blutserums als Indikator für seinen Eiweissgehalt an- 
geseben werden kann; mit anderen Worten, die Zahlen des Refraktometers zeigen 
indirekt den Eiweissgehalt des Blutserums an. Nach ihm beträgt der Brechungs- 
anteil von 1 Proz. Serumeiweiss bei 17.5 C — 0.00172, der Brechungsanteil aller 
Nicht-Eiweisskörper des Serums zusammen 0.00277. Mit Hilfe dieser Werte hat 
Reiss eine Skala entworfen, mittels welcher man die Skalenteile des Apparates 
direkt in Eiweissprozente umrechnen kann, ohne erst den Umweg über den 
Brechungskoeffizienten machen zu müssen. 

Nach seinen Untersuchungen schwankt der Eiweissgehalt des normalen Blut- 
serums zwischen 7.42—9.13 Proz., bei Kranken fand sich ein einziges mal eine 
Erhebung über diese Werte (9.6 Proz.), meist eine Erniedrigang, die nicht für 
Krankheiten spezifisch ist, vielmehr nur ein Zeichen der Erschöpfung und Ent- 
kräftigung des Organismus zu sein scheint, daher die Abnahme besonders bei 
chronischen Erkrankungen, weniger bei akuten Affektionen. Besonders bei Nephritis 
ist nach Reiss der „Eiweissgehalt“ des Blutserums sehr niedrig und charakte- 
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ristisch das Absinken desselben mit dem Auftreten von Üdemen und sein Wieder- 
ansteigen beim Verschwinden der Oedeme. So fand er bei Nephritis 5.45, 5.41. 
4.87, 5.20 Proz. Eiweiss im Biutserum. In einem Falle von Typhus stieg der 
Eiweissgehalt nach einer Darmblutung fast um 1 Proz., endlich bei einem zweite: 
Typhus fand sich die schon erwähnte übernormale Zahl von 9.60 Proz. Anel 
Straus und Chayes bekommen zum Teil sehr niedrige Werte von 6 Proz., auf- 
fallenderweise aber die niedrigsten Werte nicht bei Nephritis, sondern bei einer 
Fall von Ischias und Bleineuritis. Ohne die Möglichkeit eimer so hochgradiga 
Eiweissverarmung vollkommen zu leugnen, müssen diese niedrigen Werte besonder: 
bei den beiden letztgenannten Affektionen auffallend erscheinen. Die Verfolgung 
des Gegenstandes führte zu dem Ergebnis, dass der Brechungskoefßzient des Blur 
"serums kein absolut sicherer Ausdruck für den Eiweissgehalt des Blutes ist. Dies 
ergab sich aus der merkwärdigen Tatsache, dase das Fingerblutserum, welche 
Beiss fast ausschliesslich untersuchte, ab und zu niedrigere Zahlen gibt, als 
das unmittelbar darauf untersuchte Aderlassblut, und dass auch das Ader- 
lassblut Schwankungen zeigt, welche nicht durch Krankheiten, sondern durch die 
Methode bedingt sein müssen. 

Die folgende Tabelle enthält Werte, die meist unmittelbar nach einander (Ader- 
lass zuletzt) von demselben Kranken gewonnen warden. Das Aderlassblut wurde durch 
Einstich in die Vene mittels Skalpell gewonnen, das Fingerblut rach Einstich mit 
einer Nadel in die Fingerkuppe, in gleicher Weise, wie Reiss es getan, in eine 
feine Kapillare aufgesaugt und nach Entfernung des Blutfadens auf sein Serum 
untersucht. Das Skarifikationsblut endlich wurde nach Skarifikation der Rücken- 
haut mittels schwacher Saugpumpe in einen Glastrichter gesaugt. Aus Gründen, 
die sich aus der Arbeit selbst ergeben, sind nur die Refraktometerzahlen und 
nicht die umgerechneten Kiweissperzente angegeben. 











Serum von 
Skarifika- 
tionsblut 







Fall 1 62.0 55.0 66.0 
, 2 65.0 56.0 55.0 
„3 60.0 59.0 71.0 
, 4 64.6 — 80.3 
, 6 59.5 — 56.0 
, 6 62.0 — 54.0 


Wie bereits bemerkt, sind in manchen Fällen die Zahlen bei dem Finger- 
blut und bei dem Skarifikationsblut geringer, als bei dem Aderlassblut; in zwei 
Fällen (3 und 4) waren sie bedeutend höher. Die Differenz findet sich nicht sehr 
oft, denn obige Fälle sind aus zirka 60 refraktrometrischen Blutuntersuchungen 
ausgewählt; in der Regel gibt das Serum aller drei Blutgattungen gleiche Zahlen. 
Es war von vornherein klar, dass der Grund nicht in einem verschiedenen Eiweiss 
gehalt des Blutes in der Fingerbeere und in Vena basilaris oder der Rückenhaut 
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gelegen sein konnte, vielmehr musste die Ureache in der verschiedenen Art der 
Entnahme gelegen sein, und dafür sprach noch viel mehr folgender Befund. Bei 
einem und demselben Patienten ergab die Fingerbeere 58.0, das Aderlassblutserum 
in drei verschiedenen Eprouvetten 72.0, 74.0, 78.0. Am nächsten Tag gab die 
Fingerbeere 55.0, der Aderlass in zwei verschiedenen Eprouvetten 74.0 und 84.0, 
endlich ergab ein dritter Aderlass 62.0, also die vorwiegend zu findende Zahl. 
Sämtliche Untersuchungen wurden zur gleichen Zeit und unter gleichen Bedin- 
gungen ausgeführt. Wir konnten den Grund für diese Differenzen, die nach der 
Skala von Reiss, zwei und mehr Prozent Eiweiss ausmachen würden, nicht mit 
voller Bestimmtheit eruieren. Bezüglich der niedrigeren Zahlen aus Fingerbeere 
und Skarifikation könnte gesagt werden, dass durch Druck und Zug schwächer 
brechende Gewebsflüssigkeit sich dem Blut beimischt und die Zahl drückt, dagegen 
sprechen aber die übrigen Zahlen aus Skarifikationen, die etwa in 30 untersuchten 
Fällen zwischen 59—65 schwankten, weiter ist auch der Druck bei der Entnahme 
aus der Fingerbeere kein so bedeutender und sind die Zahlen fast die gleichen, ob das 
Blut bei starkem oder schwachem Druck entnommen wird; keinesfalls sind damit 
die höheren Zahlen und die ungleichen Zahlen bei demselben Aderlassblut zu er- 
klären. Um zu sehen, ob die Refraktometerzahl wirklich dem Eiweissgehalt ent- 
spricht, wurden in 4 Fällen vergleichende Gewichtsbestimmungen gemacht. Sie 
ergaben: 
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Gewichts- 
Refraktometer bestimmung 
Prozent 
53.5 6.73 
67.5 7.71 
67.3 9.8075 
76.5 11.738 


Da diese Zahlen so ziemlich mit der Skala nach Reiss übereinstimmen, 80 
würde sich daraus, wenigstens für die 4 untersuchten Fälle ergeben, dass das 
Serum wirklich so viel Eiweiss enthält als das Refraktometer anzeigt. Ob dies 
immer, so besonders bei den hohen Zahlen, der Fall sein wird, können nur weitere 
vergleichende Gewichts- und Refraktumeterbestimmungen ergeben. Würden diese 
Bestimmungen immer eine Übereinstimmung ergeben, so liegt anscheinend der 
Grund der verschiedenen Refraktometerwerte nicht in einer qualitativen Ver- 
schiedenheit z. B. verschiedenen Brechbarkeit des Serums; da ein und das- 
selbe Aderlassblut in verschiedenen Gläsern aufgefangen, verschiedene Werte 
geben kann, so ist ganz im allgemeinen zu vermuten, dass der Grund für den 
verschiedenen Eiweissgehalt oder sagen wir unverbindlich für den Refraktometer- 
wert des Serums, in einer verschiedenen Form der Gerinnung gelegen ist, und es 
würde damit übereinstimmen, dass von anderer Seite speziell bei Nephritis eine 
verschiedene Form der Gerinnung bei dem Fingerbeeren- und Aderlassblat gefunden 
wurde. Mit der Reserve, dass also die refraktrometrischen Werte auch Gerinnungs- 
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effekte und nicht immer der Ausdruck der Eiweissverarmung des Blutes seis 
können, wäre noch zu bemerken, dass wir bei schwächlichen und chronisci-: 
Kranken manchmal hohe übernormale Werte, bei Gesunden ab und zu nicdrige 
Werte bekamen, so dass uns ein Rückschluss auf den Blut- und Körperzustani — 
auch aus diesem Grunde gewagt erscheint. 

Übereinstimmend mit früheren Antoren fanden auch wir bei Nephritis meist 
niedrige Zahlen, einmal allerdings aus Skarifikationsblut aber auch 68.0, also ur 
5 Teilstriche höher als die normale Zahl. Obwohl die Vorstellung, dass bei 
Nephritis wegen Eiweissverlust eine Eiweissverarmung des Blutes eintritt, sehr 
naheliegend ist, werden auch hier weitere Untersuchungen aufzuklären haben, ob 
die refraktrometrischen Werte wirklich der Ausdruck für die Eiweissverarmung 
des Blutes und nicht des Serums aind. 
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Eléments cellulaires du tissu interstitiel des glandes 
surrönales.') 


Par | 
MM. J. Sabrasès & P. Husnot 
(Bordeaux). 


Si l'on a beaucoup étudié les cellules parenchymateuses des surrénales, — 
caractères morphologiques, fonctions, — par contre leur tissu de soutènement n’a 
guère fixé l'attention, mise à part sa réaction fibreuse dans la vieillesse, Or, ce 
tissu interstitiel a une évolution propre. 

Les surrénales humaines, aux divers âges, qui nous ont servi d'objets d'étude, 
nous ont été fournies par des sujets hospitalisés ou provenant d’autopsies médico-lé- 
gales, ayant succombé soit à des affections diverses: nouveau-né ictérique avec 
ascite, hérédo-syphilitiques, typhiques, tubereuleux, hémiplégiques, lacunaires, carci- 
nomateux; soit à des avortements sans cause spécifique connue ou encore à des 
accidents traumatiques mortels. 

Les surrénales des animaux domestiques étaient prélevées immédiatement 
après la mort. | 

Chez le fœtus, l’enfant, l’adulte, ce tissu interstitiel se présente sous l'aspect 
d’une charpente fibrillaire délicate avec de rares cellules fusiformes très gréles, 
conjonctives et endothéliales, et un plus grand nombre de cellules rondes lym- 
phocytoïdes soit éparses, soit agminées en petits îlots lymphoides. (Ces foyers 
lymphoïdes sont plus nombreux et plus importants dans la syphilis héréditaire ou 
acquise. Chez certains sujets, vieillards ou séniles, des plasmazellen naissent de 
ces éléments lymphocytoïdes, en plus ou moins grand nombre; des figures de division 
directe et de mitose donnent la mesure de leur prolifération. Ces plasmazellen 
peuvent subir la dégénérescence colloïde et être bourrées de corpuscales de cet 
ordre. Des mononucléés dérivent aussi de ces cellules lymphocytoides et deviennent 
des macrophages dont l’activité se manifeste dans les processus hématolytiques, à 
la naissance et au cours de certaines affections déglobulisantes. On retrouve là, 
en somme, les divers éléments du mésoderme; or, les mastzellen n’y ont jamais 
été décrites ni signalées et les traités classiques d'anatomie vont jusqu'à dire 
qu’elles feraient défaut dans les surrénales. Cette affirmation ne résiste pas à 


4) Une note résumée sur ce sujet a été communiquée à la Soc. de Biol. de Paris 
et à la Réunion biologique de Bordeaux, 4. Juin 1907. Gaz. hebd. des sc. med. de Bor- 
deaux, 9. Juin 1907. 


Folia hasmatologiea. IV. Jahrgang. 6. 52 


— 800 — 


l'examen. Nous avons toujours trouvé des mastzellen dans nos préparations. Mais 
pour les mettre en évidence, encore faut-il prendre certaines précautions. Lorsqu'on 
réalise les conditions techniques indispensables en pareil cas, ces cellules se con- 
servent dans leur forme. 

Elles sont très vulnérables; elles subissent prématurément la plasmolyse post 
mortem, peut-être plus vite dans les surrénales que dans les autres organes: 
leurs granulations se dissolveat dans les solutions aqueuses; les inclusions brutales 
et trop longues leur nuisent. Enfin beaucoup de colorants, et parmi les plus em- 
ployés, tels que l’hématoxyline et ses dérivés, ne les montrent nullement. Nous 
conseillons donc, pour les mettre en évidence, de ne pas prélever ces glandes après 
le délai de vingt-quatre heures, ou encore d’injecter dans la cavité abdominale et 
à leur niveau, le plus tôt possible après la mort, du formol à 10 °/,. Des seg- 
ments de surrénale sont ensuite immergés, avec ou sans action préalable du formel 
à 10°/,, dans l'alcool fort, fixateur a bien des égards médiocre, mais excellent 
pour les mastzellen. La fixation par l'iodo-chlorure de mercure formolé (Domi- 
nici) donne aussi de bons résultats. L’inclusion est faite rapidement (une heure 
au maximum) à la paraffine, après pénétration par la benzine. On colore à ls 
thionine en solution alcoolique, à la thionine picriquée (Sabrazés), à l'éosine 
orange-bleu de toluidine, au bleu polychrome alcoolisé et aluné ou par les mélanges 
éosine-bleu de méthylène-alcool méthylique du type Jenner, Leishman, May et 
Grünwald, Giemsa, en évitant le plus possible le oontact trop prolongé de 
l'eau dans les manipulations ou en restreignant son action. En procédant ainsi, 
chez l’homme, aux divers âges, on découvre des mastzellen dans les surrénales. 

Ces glandes colorées par les mélanges d’éosine-bleu de méthylène ne nous 
ont jusqu'à présent montré de cellules éosinophiles proprement dites que chez un 
hérédo-syphilitique âgé de 4 mois !/,. Il existait dans la réticulée et dans la 
médullaire, en voie de sclérose, des foyers et des traînées lymphocytiques avec 
nombreuses mastzellen, cellules rhagiocrines, plasmazellen, éosinophiles histiogènes 
uni- et polynucléées contenant ou non du pigment, macrophages bourrés de débris 
hématiques. 

Dans les septicémies aiguës, les vaisseaux intertubulaires dilatés et le tissu 
interstitiel des surrénales montrent, à côté de cellules endothéliales desquamées et 
devenues libres, des leucocytes polynucléés neutrophiles, parfois en grand nombre, 
et, dans ces conditions, les mastzellen peuvent être très rares. 

Nous avons trouvé des mastzellen chez le fœtus: à sept mois, elles sont 
relativement nombreuses. Les surrénales d'un fœtus de quatre mois, fixées cepen- 
dant dans les meilleures conditions, ne nous en ont pas montré, bien que dès la 
onzième semaine de la vie intra-utérine on rencontre quelques mastleucocytes dans 
le sang (Sabrazés et Muratet). De même, À la naissance et quelques jours 
ap.:3; chez l’enfant, l'adulte et le vieillard nous avons toujours pu les mettre en 
évidence. Jamais elles ne sont très nombreuses: une vingtaine par coupe au plus; 
quelque fois beaucoup moins. Chez les vieillards artério-scléreux, leur proportion 
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paraît plus élevée. Cependant il n’existe pas de rapport absolu entre l’âge et leur 
nombre; da reste leur topographie irrégulière permet mal toute appréciation à cet 
égard. Elles nous ont paru se grouper dans certaines parties de l'organe, va- 
riables avec les cas, tout en restant dans les limites indiquées ci-dessons, comme 
si elles avaient une prédilection pour ces parties. C'est ainsi que l’on parcourra 
inutilement un très grand nombre de champs, alors que d’autres contiendront quatre 
ou cinq de ces éléments. 

On les dépiste entre les fibres de la capsule d’enveloppe et particulièrement 
dans les portions incisurées de la glande où le tissu conjonctif s'enfonce en en- 
tonnoir; on les voit dans les tractus fibreux interglomérulaires, à des profondeurs 
variables, mais ne dépassant guére 150 à 200 u et ne pénétrant que très rarement 
entre les parties les plus externes de la fasciculée. Jamais nous n'en avons aperçu 
dans la partie profonde de cette zone, dans la réticulée, ni dans la médullaire où, 
pourtant, chez le vieillard, le tissu conjonctif émané des parois de la veine cen- 
trale est parfois très développé; dans les parois mêmes de ce vaisseau, elles dis- 
paraissent, dans son trajet intra-glandulaire. Enfin elles peuvent occuper, dans les 
glomérules eux-mêmes, l’interstice de deux cellules glandulaires. 

Elles ont les caractères généraux des mastzellen histiogènes, à contours ir- 
réguliers, fusiformes, triangulaires, polyédriques, semblant se mouler sur les points 
qu'elles occupent. Les mastzellen intra-glandulaires ont un aspect plus globuleux, 
Leurs granulations sont franchement métachromatiques. 

“ Elles ne peuvent être confondues avec certaines cellules granuleuses, non 
encore signalées dans ces glandes, sur lesquelles nous reviendrons ultérieurement et 
que nous avons pu déceler en très grand nombre dans quatre cas chez des 
vieillards et en quantité beaucoup plus restreinte dans un certain nombre d’autres 
cas. Ce sont des cellules vivaces, à protoplasma grêle, très long, atteignant parfois 
60 u, arborescent, se moulant sar Jes tubes glandulaires à l'instar des plantes 
parasites au tronc d’un arbre. Elles sont surchargées de granulations basopbiles 
inégales, virant au vert hleuätre en présence des bleus basiques, granulations 
souvent associées à du pigment.!) Ces cellules, à l'encontre des mastzellen, avec 
lesquelles on ne saurait les confrondre, ne se rencontrent que dans la fasciculée 
et la réticulée, jamais dans la glomérniaire, ni dans la médullaire; on en voit 
quelquefois dans la capsule d’enveloppe. Elles rappellent, par leur gracilité et 
l'aspect de leur noyau, les minces cellules allongées des espaces vasculaires, inter- 
tubulaires. Leur noyau est vésiculeux, avec un ou deux grains de chromatine 
centrale, Leur corps protoplasmique montre tous les intermédiaires entre l'état 
finement granuleux des clasmocytes de Ranvier, des rhagiocrines de Renaut, des 
ruhenden Wanderzellen de A. Maximow, première étape de l'évolution de ces 
cellules, et le type macrophage avec inclusions diverses, gros grains basophiles, 
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1) Nous avous noté la présence de semblubles cellules, en très grand nombre, dans 
divers organs, chez les vieillards, entre autres dans le tissu conjonctit de espaces portes 
du foie et surtout dans la portion nerveuse de Fhypophy<e. 
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pigment d’origine glandulaire, pigment ferrique, etc. Fibroblastes, cellules plasm- 
tiques, clasmatocytes, macrophages concourent à l'édification de la sclérose annulair: 
sénile, avec miero-adénomes enkystés multiples, que nous avons décrite récemment '. 
et de la cirrhose, parfois du même type, le plus souvent diffuse que nous avez 
constatée dans les surrénales d’enfants hérédo-syphilitiques. 


Autour des amas de cellules néoplasiques d'un nodule carcinomateux secc- 
daire chez une femme ayant succombé à un carcer du sein généralisé nous avers 
constaté une réaction conjonctive modérée du tissu interstitiel de la glande ave 
quelques cellules lymphocytoides, des fibroblastes et de rares mastzellen. 


Au niveau d'un gros tubercule fibro-caséeux de la surrénale, des cellul: 
lymphocytiques étaient accumulées en grand nombre associées à de petites pla: 
mazellen. 

Dans un cas inédit de fibrome d’une glande surrénale, nous avons va 
l’évolution fibromateuse se faire, dans la médallaire, par l'intermédiaire d’üots 
de cellules lymphocytuides évolaant en plasmazellen et ensuite en fibroblastes. 
Il s'agissait 14 d'un véritable lympho-fibrome dans lequel les cellules de la mé 
dullaire et de la réticulée, ainal que des cellules nerveuses, étaient englobées et 
dégénérées; les colorations par le vert de méthyle-pyronine (Pappenheim-Unna: 
et par la fuchsine basique phéniquée — alcool chlorhydrique — bleu de methr- 
lène, que nous recommandons aussi tout particulièrement, montrent très bien l'évo- 
lution de ces cellules. 


Nous avons recherché les mastzellen dans les sarrénales de divers animauı. 
Il existe, dans la surrénale de certains amphibiens, des cellules appelées par 
Stilling ,cellules d'été“ à granulations métachromatiques, considérées d’une fac: 
dubitative par Grynfelt comme des mastzellen. Il est surprenant que les mast- 
zellen n'aient pas été décrites dans les surrénales des autres animaux. Chez }: 
porc, on en voit dans les diverses couches de la glande: flexueuses et gröle. à 
gıanulations extrêmement fines, dans la capsule d’enveloppe et dans les tractus 
fibreux de la médullaire, elles sont rondes comme des mastleucocytes dans le 
travées de la fasciculée. Même topographie chez le chat où elles sont plus ve 
lumineuses. Chez le chien, le cheval, le mouton on en trouve dans la gone 
fibreuse qui enveloppe la glande et dans les travées fibreuses interglomérulaires 
Chez les rongeurs (lapin, cobaye, rats de diverses espèces) nous n’avons pu, jusqui 
présent, les déceler que dans la capsule d’enveloppe;*) de même chez un aiss 
(Cercopithecus ruber) dans une surrénale recueillie in vivo. Chez le singe, os 
mastzellen sont polyédriques, parfois fusiformes, exceptionnellement globuleus:. 
mesurant en général 10 à 12 u sur 6 à 9 u. Elles sont à gros grains tendant à 
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) J. Sabrazés et P. Husnot. — Hypertrophie avec adénomes encystés multiples 
des surrénales chez les vieillards et les sénilcs. Comptes rendus des séances de la Sociéte 
de Biologie, Séance du 17. Novembre 1906. T. LXI, p. 445. 

*) Cependant une femelle de cobaye pleine présentait des mastzellen clairsemées dass 
la corticale et jusque dans la médullairc. 
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s’essaimer. On n'en trouve pas dans l'intérieur de la glande, dont le tissu inter- 
stitiel est, du reste, peu développé. 

Ainsi, quoi qu’on en ait dit, les mastzellen existent dans les surrénales. 
Leur nombre et leurs caractères morphologiques varient avec les espèces. Chez 
l’homme, on en trouve tonjours dans ces organes, mais plus ou moins. Il n’est 
pas indifférent de rechercher ces cellules, Leur rôle à l’état physiologique est sans 
doute des plus importants: on les rencontre chez la plupart des vertébrés et même 
plus bas dans l'échelle animale; leur importance n’est pas moins grande au point 
de vue anatomo-pathologique. 

Telles sont les données d’histologie générale, relatives au tissu interstitiel 
de ces glandes, qui se dégagent de notre abondant matériel d'étude. 

Nous préciserons ultérieurement, comme nous l'avons déjà fait pour les 
surrénales séniles, les caractères histologiques et anatoms-pathologiques qui appar- 
tiennent propre à chaque catégorie de cas envisagés. 
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L’Ophtalmo-réaction à la tuberculine et l’ophtalmo- 
diagnostic de la fiévre typhoide. 
Revue analytique 


par 


SABRAZES (Bordeaux). 


A. Wolff-Eisner. — A propos de la communication de von Pirquet sur la cuti-réu:. 
Berlin. klin. Wochenschrift. 3 juin 1907, No. 22. 

G. Calmette (de Lille. — Un nouveau procédé de diagnostic de Ja tuberculose ¢ - 
l'homme: l'ophtalimo-réaction à la tuberculine. Académie des Sciences, 17 juin 1: 
Presse médicale, No. 49, 19 juin 1907, p. 388 — 389. 

H. Vallée. — Sur un nouveau procédé de diagnostie experimental de la tuber::.-. 
Acad. des Sciences, 17 juin 1907. 

Sicard et Descomps. — Communication sur «l'emploi de la tuberculine pour le :. 
gnostic de la tuberculose». Société médicale des hôpitaux de Pans, 22 juin +. 

M. Letulle. — L'ophtalmo-réaction à la tuberculine, sa valeur séméiaologique dans 
tuberculose humaine. Société médicale des hôpitaux de Paris, 22 juin 1907. Pr-~-- 
médicale, 3 juillet 1907, No. 58, p. 419. 

À. Calmette, Breton, Painblan et G. Petit (de l'iustitut Pasteur de Lille) — Tu 
sation pratique de J’ophtalmo-réaction pour le diagnostic de la tuberculose :t: 
l’homme. Presse médicale, 13 juillet 1907, No. 56, p. 443—444. 

J. Grasset et L. Rimbaud. — L'ophtalmo-réaction à la tuberculine, premières ap: 
cations de la méthode. Province médicale. 13 juillet 1907, No. 28, p. 357. 

Paul Lemaire. — Tuberculines et ophtalmo-réaction de Calmette. Gazette hebd. di: 
Sc. méd. de Bordeaux, 14 juillet 1907, No. 28, p. 334. 

Comb y. — Ophtalmo-réaction tuberculeuse chez les enfants. Soc. méd. des hôpitaux, sear -: 
du 12 et 19 juillet 1907. 

J. Sabrazés et KR Dupérié. — Contribution à l'étude de la valeur diagnostique :- 
l'ophtalmo-réaction à la tuberculine. Gazette hebd. des Sc. med. de Bordeirt 
21 juillet 1907. 

Chantemesse. — L’ophtalmo-diagnostic de la fièvre typhoide. Académie de médeii:: 
séance du 23 juillet 190%. 


A propos d’une discussion sur Ja cuti-réaction de von Pirquet, Alfred Wel:'- 
Eisner proposa d'instiller une dilution à 1 p. 10 de tuberculine dans l'œil des mal. - 
suspects. Vallée, le 17 juin, déclarait que la rénction oculaire obtenue dans ces condit :: 
chez les bovidés ne présentait qu'un intérêt diagnostique restreint et n'était guère ap; - 
cable Ala médecine humaine. Or A. Calmette ce méme jour (37 jain) montrait au contrr 
combien lophtalmo-réaction peut rendre de services chez l'homme. Il emploie une soluz.. 
fraiche au centième de tuberculine sèche, précipitée par l'alcool à 96° et dissoute dan: l'es: 
distillée stériixée. Sous le nom de «Tubereulin Test» de YlInstitut Pasteur de Lille : 
trouve ce produit dans le commerce, soit sous forme de poudre, soit sous forme de sr. 
en ampoule, prête pour l'emploi, stériliséc par la chaleur humide (sans dépasser 105”: 
instille une goutte sur la conjonctive bulbaire de l'un des yeux de la personne susp-:: 
si elle n’est pas tuberculeuse, aucune réaction ne se produira; si elle est atteinte de }+=iss:. 
même latentes, il en résultera, 3 à 5 heures après, une congestion conjonctivale a: 
œdème de la caroncule, sécrétion fibrineuse dans le cul-de-sac conjonctival inférieur. 1: 
maximum de la réactiun a lieu entre 6 et 10 heures (cuisson, exsudat plus abondui. 
18 à 24 heures après, la réaction s'est effacée. La température n'est guère influencée. 

M. Letulle a coufirmé les conclusions de M. Calmette. Il a vu qu'un tubercur:" 
guér ne réagissait plus. 

À. Calmettc. M. Breton, Painblan et G. Petit font le 13 juillet un recens- 
ment de 426 cas sounus à cette épreuve: tous Jes sujets cliniquement tuberculeux, enfat': 
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ou adultes, ont nettement réagi, quelle que fût la localisation (osseuse, ganglionnaire, vis- 
cérale, méningée, pulmonaire). Les malades moribonds, sans réaction défensive font seuls 
parfois exception. Cher des sujets sains on note parfois une rougeur fugace qui disparaît 
au bout de 5 à 6 heures et n’intéresse que la conjonctive; la caroncule n’est pas colorée; 
il ne se forme pas d’exsudation fibrineuse. Ce sont là des pseudo-réactions qui ne sauraiert 
causer d'erreur. | 

J. Grasset et L. Rimbaud, Comby aboutissent aux mêmes conclusions. 

J. Sabrazés et Dupérié ont étudié 24 cas; voici un résumé de leurs constatations: 

L’iatensité de la réaction varie suivant une échelle que nous graduerons ainsi: 
O. B. (ophtalmo-réaction) nulle; O. R. faible; O. R. moyenne; O. R. forte. De plus, elle 
est précoce (6 heures) ou tardive (12 heures). 

A un premier degré, on note de l'injection vasculaire de la conjonctive bulbaire, 
avec un peu de gonflement et de rougeur de la caroncule. 

Au dernier degré, est réalisé le tableau de Ja conjonctivite catarrhale. Tous les 
malades entachés de tuberculose sont loin de se comporter identiquement à cet égard: 

Les sujets jeunes, encore résistants, ayant des localisations tuberculeuses plus ou 
moins envabissantes, réagissent énergiquement et d’une façon précoce. 

Les malades porteurs de lésions pleuro-pulmonaires anciennes, ne se révélant que 
par des signes stéthoscopiques très limités ct ayant les apparences d’une bonne santé géné- 
rale peuvent réagir vivement, quoique tardivement. De même, pour les sujets ayant des 
localisations tuberculeuses articulaires. Par contre, les séniles et les cachectiques ont des 
réactions plus faibles. 

Chez un tuberculeux ancien guéri, l’ophtalmo-réaction est restée nulle. 

Dans le rhumatisme chronique fibreux ou deformant, la réaction s'est manifestée 
ches deux sujets dont, cliniquement, l'appareil respiratoire paraissait entaché de bacillose 
torpide. Dans deux cas où les’ déformations articulaires atteignaient leur plus haute ex- 
pression, mais chez lesquels les commémoratifs et l'examen direct ne permettaient pas de 
soupçonner la tuberculose, l’ophtalmo-réaction s'est montrée négative. 


Quels sont les caractères cytologiques de l’exsudat qui vient se concréter à l'angle 
interne de l'œil lorsque l’ophtalmo-reaction est forte? On n’a pas encore fait cette re- 
cherche; voici les résultats obtenus par Sabrazès et Dupérié: 

Les grumeaux ont un aspect blanc terne, hyalin, filant; ils sont constitués, ainsi que 
le démontrent les réactions histo-chimiques et microscopiques, par du mucus concret, et non 
par de la fibrine. Ce mucus englobe: 1° énormement de leucocytes polynucléés neutro- 
philes, pour Ja plupart bien conservés, quelques-uns vacuolisés ou en dégénérescence 
graisseuse, un bon nombre donnant une réaction iodophile plus ou moins marquée; 2° quel- 
ques cellales épithéliales altérées; 3° de rares éléments lymphocytiques et grands mono- 
nucléés avec ou sans vacuoles; parfois de très rares hématies; on ne trouve qu'exception- 
nellement des éosinophiles isoles; pas de mastzellen. 

Malgré l'intensité de In polynucléose et le caractère purulent de l'exsudat, on ne 
rencontre pas de microbes. Quelquefois une recherche prolongée montre quelques bâtonnets 
du type pseudo-diphtéritique. 

Il s'agit donc là d’une conjonctivite toxique. 

Chantemesse dans sa communication s'exprime ainsi: 

En précipitant par l’alcool absolu une solution forte de toxine typhoïde soluble, j'ai 
obtenu une poudre qui, à la dose de 1/80e de milligramme dissous dans une goutte d’eau 
et instillé sous la paupière inférieure, donne un ophtalmo-diagnostic de la fièvre typhoïde 
très net, soit positif, soit négatif, 

Ches les personnes saines ou qui souffrent d’une autre maladie que la fièvre typhoïde, 
deux à trois heures après l’instillation d’une goutte d’eau, tenant en solution 1/80e dé 

ahi e de toxine pesée séche, il se fait un peu de rougeur, un peu de larmoiement, 
le tout disparaissant au bout de quatre à cing heures. 

Chez les malades atteints de fièvre typhoide ou en convalescence de cette maladie, 
la réaction est beaucoup plus forte; elle atteint son maximum entre six et douze heures 
et elle se prolonge jusqu’au lendemain, elle est caractérisée surtout par de la rougeur, du 
larınoiement et la production d'un exsudat séro-fibrineux. L’eil du lapin qui a été in- 
oculé depuis quarante-huit heures avec une injection sous la peau de baeilles typhiques se 
comporte comme l'œil d’un homme atteint de dothiénentérie. ' 


— — — — — — — — — 


Referate. 


Theoretische Serolegie. Allgemeine Immunitätsforschung. 


Theoretische Vorbemerkungen. 


In den theoretischen Vorbemerkungen zur Serologic und Immunitätsforschung, Fol 
haem. II], S. 40, 285 u. 700 habe ich im Anschluss an Pirquets Forschungen ausgeführt 
(ibd. 8. 705), dass im Kampf des körperfremden feindlich-parasitären Mikroorganismes mit 
dem Organismus bald der letstere eine Immunität, dann der erstere eins biologische 
Schwächung (Vaksination durch Tierpassage), bald der letztere eine Überempfindlichkeit und 
der erstere eine Virule igerung (Tierpassage) erleidet, je nach dem Grade der primären 
nstürlichen Immunität des us, den Mitteln seines Schutzes, also der geeigneten 
oder eten Art des Bakteriennährbodens; bzw. je nachdem in der Relation und der 
biologischen Konkurrenz zu gegenseitiger Anpassung zwischen gradueller Virulenz des be- 
fallenden und relativer Disposition des befallenen Organismus der Quotient mehr zu gunsten 
des ersteren oder des letzteren Falles ausschlägt. " 

Hiernach sind erworbene Empfindlichkeit und Immunität in der Tat nur zwei graduell, 
nicht essentiell verschiedene Seiten eines fallergischen) Zustandes, Effekte Eines Prozesses, die 
sich mieht anders unterscheiden, wie vizulente und vakzinierte Bakterien derselben Stammart. 

Die Unterschiede liegen lediglich in dem verschiedenen Zustand und Stadium der 
eintretenden und ausgelüsten Immunit&tereaktion; wissen wir doch durch Friedemann und 
Isaac, dass parenterale Eiweissinjektion bzw. die Immunität und Präsipitinbildung gegen 
diese Zufuhr mit hoher körpereigner N-Konsumption einhergeht. W also besonders 
akut Rezeptoren im Übennass gebildet und abgestossen, so kann es zum akuten Tod, 
mindestens zur Überempfindlichkeit kommen. Also grosse Zahl von gebildeten Antikörpern 
ist aicht ohne weiteres mit hoher konstitutioneller unität identisch.') 

Dann vor allem besteht eine Differenz darin, ob die Rezeptoren sessil bleiben oder 
abgestossen werden, das Toxin in der Zelle selbst auf sich niederschlagen, metabolisch das 
Gift und körperfremde nicht denaturierte und artlich nicht entdifferenzierte Biweins assi- 
milieren oder ob sie, mobilisiert, es im Blut abfangen. In beiden Fällen kann die Zelle 
zelativ geschädigt werden, im ersten Fall durch die Durchseuchung, im letzten Fall durch 
die Substanzentziehung. Bleiben die im Übermass gebildeten Antireseptoren sessil, 50 
resultiert, so lange sie noch sessil sind, ein Zustand der Überempfindliohkeit. Humorale und 
relluläre Immunität erfolgt erst nach Rezeptorenschwund in der Zelle und Mobilisierung der 
giftbindenden Rezeptoren ins Serum. Hiernach kann unter Umständen die Empfindlichkeit 
ein Stadium, eine Etappe des Prozesses der Immunitätsbildung sein.*) 

Der Zustand der gewohnten Antirezeptorenüberproduktion oder Allergie (Immunität 
od Empäindlichkeit) ist vererbbar. Bei Bildung sessil bleibender Reseptoren bleibt das kürper- 
fremde Kiweiss in der Zelle und ihrer Deszendenz. Hierauf auf der Im À und 
Affinitétesittigung der giftbindenden Rezeptoren mit der k&rperfremden Noxe beruht durch 
Ausschaltung der Rezeptorenaffinitäten teilweise die dadurch bedingte spätere lokale Immu- 
nität für weitere Giftzufuhr.*) 


1) Cf. hierzu besonders die wichtige Arbeit von M. Jacoby (s. Fol. haem. IT, pg. 478). 
welcher zeigte, dass beim aktiven Immunisieren gegen Biutagglutinine die Blutkörperches 
zeitweise (anfangs) empfindlicher gegen das Gift wurden durch die Mehrproduktion der gift- 
bindenden Antirezeptoren, und erst später immun wurden durch Abstossung derselben in; 
Serum (Rezeptorensthwund). 

*) Die elektive lokale Tuberkulinreaktion die nach Pirquet auf Überempfindlichkeit 
beruht, wäre dann zugleich im Sinne Wassermanns bedingt nicht durch die Anwesenheit 
von mobilisiertem Antituberkulin im tuberkulösen Gewebe, sondern von sessilen Antituber- 
kulisrezeptoreu in den lymphoiden Zellen des Tuberkels. 

*) Dies gilt besonders für blosses mehr blandes und indifferentes artfremdes Eiweiss 
(Bakterienprotein), dessen Zufuhr Präzipitine und lytische Ambozeptoren auslöst und das 
wohl selbst bei parenteraler Zufuhr ebenso assimiliert werden dürfte wie artfremdes Fett. — 
Die eigentlichen spezifischen Toxine wirken schädlich nicht durch blosse Besetsung und — 
Verstopfung funktionell wichtiger Rezeptoren, sondern auch z, T. durch katalytische — 
Dissoziierung derselben aus ihrem Molekularverband. 
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Bei allgemeiner konstitutioneller Durchgiftung partizipieren wohl auch die Geschlechts- 
Irüsen an der Reaktion gegen das kursierende körperfremde Gift und reagieren ihrerseits 
lurch Produktion sessiler (Zelldurchseuchung) oder mobilisierter Rezeptoren. 

Vererbter ist somit nicht nur das körperfremde, der Zelle imprägnierte assimilierte 
Siweiss (die Durchseuchung) selbst, durch welches es zum Schwund (Verstopfung) freier toxin- 
philer Affinitäten in der Zelle, zum Rezeptorenschwund und Schwand der Gifte ich- 
‘eit kommt, sondern auch der Zustand der schnellen und raschen und reichlichen Bildung : 
ind Abstossung der Rezeptoren, nachdem durch den eingeschlichenen Reis einmal Bahnung 
ür diese Art der funktionellen Zellbetätigung stattgefunden hat. 

So erklären sich Disposition, Immunität überhaupt, ferner lokale aktive Gewebe- und 
rererbte allgemeine Rassenimmunität alle vom Boden der Ehrlichschen Theorie aus und es 
edart hierzu weder der Endotoxin- noch Aggressin- noch Komplementausschaltangstheorie. 


Es scheint, dass ähnlich wie bei Typhus (Bail, Bergell), Cholera (Kraus) und 
Iysenterie (Dörr) auch bei den Eitererregern, Staphylokokken (Staphylolysine) und Strepto- 
cokken, bei bestimmter Kultur auf flüssigen Nährboden (Bouillon), im Gegensatz zur Agar- 
cultar zugleich mit der Virulenasteigerung der Mikroben gewisse antileukozytire und 
‚ämolytische (aggressive?) Toxine gebildet werden. 

Zur Erzielung wirksamer Sera müsste deshalb, ebenso wie bei Typhus neben bakte- 
izidem bzw. antiag vem Serum, so bei den Kokken neben dem opsonischen Serum ein 
intitoxisehes vers werden, durch welches zugleich auch die aggressive antiphago- 
ıytäre virulente Wirkung paralysiert würde. - 

Bei toxisch virulenten Bazillen gehen in das Nährmodium neben den Toxinen wohl 
such Extraktivstoffe (künstliche Aggressine über), und umgekehrt bei Gestaltung künstlicher 
éxtrakte aus lebenden oder toten gewaschenen toxisch-virulenten Bazillen haften diesen 
#xtrakten wohl auch noch toxische Produkte an. Indes müsste einwandsfrei und sicher 
estgestellt werden, ob durch die besondere Ernährung der Bakterienselle diese, d. h. ihr 
Nukleoproteid selbst toxisch wird durch eine chemische Umwandlung (Toxoprotein), oder ob 
lie Bakterienselle nur die Fähigkeit erlangt, bei den günstigen Lebensbedingungen ihr artlich 
kommende Sekrete und giftige Stoffweehselprodukte zu sezernieren; ob es sich bei diesen 
indetoxinen — wenn auch nicht im Sinne von Pfeiffer und Wolff ‘um Stofle eigener 
Art handelt, die keine Immunität, sondern Schwächung verursachen, die also keine Antigene 
eien, — nur um blosse toxische Abarten der Bakterienproteine handelt, oder ob eigene 
Coxine neben dem Protein anzunehmen sind, ob also zweierlei Körper in der zu Vakzina- 
ions- und Immunitätszwecken dienenden Kultur zu unterscheiden sind, nämlich das blandere 
‘örperfremde Nukleoproteid und das spezifische Toxin; gegen erstes Antigen würden dic 
olynukleären Leukozyten, bakterizide Ambozeptoren, bakteriotrope Opsonine und Präzipi- 
ine mobil gemacht werden, gegen letztere bloss Antitoxine. 

Entsprechend wäre bei den Tuberkelbazillen festzustellen, worauf die doch vorhandenen 
ualitativen wie graduellen Differenzen zwischen Neutuberkulin (Leibesemulsion) und Tuber- 
ulin A (Nährbouillon) beruhen (ob letzteres noch Toxine oder Aggressine enthält), Auch 
der können wohl nur vorausgehende Forschungen über Aggressine, Toxine und Endotoxine 
er Halbparasiten und Eitererreger Klärung bringen. 

Jedenfalls können nicht nur Toxine in das Nährmedium biologisch sezerniert werden, 
ondern auch toxische ebenso wie nicht toxische Proteine mechanisch durch Diffusion in das 
{ahrmedium bzw. durch Extraktion seitens derselben übergehen. 

A. Pappenheim (Berlm). 


— — ——— 
— — 





56) A. Wassermann, Dio Immunitätswissenschaft und ihre Bedeutung für die 
Praxis. Deutsch. med. Woch. 1907. Nr. 16. - 


Verf. schildert in Kürze die Ergebnisse dieses Forschungsgebietes für die Praxis 
md beschränkt sich ausschliesslich auf das Gebiet der eigentlichen Immunität und lässt 
lie auf ihr direkt beruhende Serumtherapie ausser acht. v. Boltenstern (Berlin). 


57) J. Michell, Di aleune nuove questioni relative all’immunitä. Bivista 
Critica di Clinica Medica 1907. No. 7—8. 


Mr. Micheli rédige par cette publication une bonne revue synthétique des nouvelles 
questions qui sont relatives aux théories de l’immunité et fixe elairement les points des 
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disputes qui sont encore très vives parmi les savants. (Aggressines, bactériolvare 


agglutiuines. opsonines.) Il ferme son travail par une riche bibliographie sur L'argus: 


Boselli (Salsomaggiore, Parme: 


958) L. Karwacki, Dielmmunitätstheorien im Lichte der klinischen Forsehz:: 
Gazeta lekarski. 1907. (Polnisch.) 


Verfasser untersuchte bakteriologisch (Kulturen) Rekonvaleszentenblut und k.r- 
zum Schluss, dass das Eintreten der klinischen Genesung keineswegs an das Verschwise 
der Parasiten aus dem Blute gebunden sein muss. Aus diesem Grunde verliere das |: 
hältnis der humoralen und phagozytären Bakteriolyse zu der eintretenden Immunität «- 
an Bedeutung. Die bakteriolytischen Eigenschaften der Sera während der Krankheit st'-. 
nur eine Etappe dar, welche einem mehr oder weniger protahierten Stadium der Smt - 
des Krankheitserregers und des Organismus vorangeht. Die Symbiose ist bei einer giz. 
Reihe vou Infektionserregern nach Ablauf aber auch vor Ausbruch der eigentlichen Kn 
heit leicht zu konstatieren, wobei die Gegenwart des Erregers sich durch keine klinisch. 
Erscheinungen manifestiert. (Diphtheriebazillen, Pneumokokken.) 

Die Neutralisierung des Erregers im Stadium der Symbiose kann entweder von ¢1 


antiendotoxischen Eigenschaften der Humoralflüssigkeiten, oder von der Gewöhnung ¢: 


Organzellen an das Virus abhängen. Die bakteriolytischen Sera, welche bis jetzt ww: 
Umständen bereitet wurden, die weniger vorteilhaft {ür die Entstehung spezifischer Kéry: 
waren als die, die im menschlichen Organismus bei Infektion vorhanden sind, können a: 
sichere Heilmittel nicht angesehen werden. 
Theoretische Erwägungen reihen in Übereinstimmung mit der klinischen Praxis ¢ 
bakteriolytischen Sera in die Zahl der vorzüglichen prophylaktischen Mittel ein. 
St. Klein (Warschan. 


959) Svante Arrhenius, Den fysikalske Kemiens Använding inom immunitet: 
laeran. (Die Verwendung der physikalischen Chemie in der Immunitätslehre.} Hygz 
1907. Januarhett. 


Der Verfasser hat in Verbindung mit Dr. Madseu-Kopeshagen diese Phäncs-z 
seit dem Jahr 1900 studiert, und sie haben gefunden, dass gie völlig den: Gesetzen de 
physikalischen Chemie: unterworfen sind. 

Sowohl Toxine als Antitoxine haben einen osmetischen Druck in Lösung; eo iauta 
auch die Gesetze der Lehre vom osmotischen Druck. Die Reaktionsschnelligkeit verlix 
zuerst nach dem Gesetze von Wilhelmy und van t’Hoff. 

Leicht zu studieren sind die Spaltungen durch Wärme, Säuren und Basen. Ein pras- 
tisches Interesse hat die spontane Jissociation in dem Tierorganismus. 

Auch die enzymatischen Prozesse sind untersucht. Die peptische Digestion m= 
Beispiel folgt der Schützschen Regel, die sagt, dass die Menge zunimmt proportional = 
der Quadratwurzel von der Reaktionszeit oder der Enzymmenge. Der Verfasser hat ces 
gezeigt, dass diese Regel, die in der physikalischen Chemie einen ganz analogen Fall ty 
(die Einwirkung von Ammoniak auf Athylazetat), von dem Umstande abhängt, das cr 
eine von den Reaktionsprodukten hemmend auf die aktive Menge des reagierenden Kärpe- 
wirkt, und er hat cine ändere Regel abgeleitet, die für den ganzen Prozess :” 
während die Schützsche Regel nur im Anfang gilt. Die Temperatur hat eine gr 
Einwirkung, speziell auf die spontane Spaltuug. Van t’Hoff hat gefunden, dass à: 
liche ghemischen Prozesse ungefähr gleichviel durch Temperatursteigerung beschle:r -. 
werden und zirka zwei- bis dreimal schneller verlaufen, wenn die Temperatur um 10° ste. 
Die Untersuchungen von Dr. Madsen zeigen indessen, dass die Reaktionsschnelligi-: 
bei der spontanen Spaltung um 16- bis 16000 mal bei einer Temperatursteigung va 
10° C. wächst. Auch diese Änderungen folgen der vom Verfasser abgeleiteten Rege. - 
Bei den enzymatisthen Prozessen dagcgen wächst die Schnelligkeit der Temperatur us:- 
fähr in demselben Verhältnis als bei früher studierten Prozessen in Lösungen. 

Dr. Madsen und seine Schüler haben auch andere Prozeste in heterogenen System! 
untersucht, die Wirkung der Lysine auf rote Blutkörperchen, Agglutinine auf r«- 
Blutkörperchen und Bakterien, gleichwie die Reaktionsschnelligkeit der Digestion : : 
pulverisiertem Kasein oder koagulicrtem Eiweiss, oder dic Saponifikation von Fettemulsic::: 
mit Lipase. Im allgemeinen folgen diese Prozesse denselben Regeln wie die Prozesx = 
homogenen System. 

Hierzu gehören auch die Prozesse, wo die lebenden Zellen wirksam sind: die Häs- 
lyse, die Agglutinaticn, die Alkoholgärung, die Assimilation und die Kohlensäureprodekt. : 
der Pflanzen, die Entwicklung vou befruchteten Eiern und die Herzschläge. In beid-s 
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letzten Fallen hat man die Wirkung der Temperatur studiert, bei den anderen auch die 
Wirkung von der Konzentration wie reagierenden Körper. Diese Fälle verhalten sich in 
allem auf dieselbe Weise wie alle anderen Reaktionsschnelligkeiten. 

Die anderen Untersuchungen umfassen die Verhältnisse des Gleichgewichts. Auf 
der Grundlage von mehr als 5000 Versuchen von Madsen zur Beleuchtung des Danyss- 
schen Phänomens hat der Verfasser gefunden, dass dieses Phänomen, wenn es auftritt, von 
einem Überschuss von Antitoxin bedingt ist. 

Bei den Untersuchungen von Madsen über andere Neutralisationsphiinomene, 2. B. 
Tetanolysin und Cholestearin, Streptolysin, Saponin und Cholesterin und normalem Blutserum, 
3 verschiedene Wurmgifte und Antivenine, Rizin und Antirizin, wird gefunden, dass sie 
alle dem Gesetz von Guldberg-Waage folgen. 

Bei Untersuchungen über die quantitativen Verhältnisse zwischen Immunkörper, 
Alexin und dem Hämolysegrad hat der Verfasser ganz wie von Ehrlich supponiert, eine 
chemische Verbindung zwischen Immunkörper und Alexin gefunden. Diese Verbindung 
findet in den roten Blutkörperchen statt, wenn sie auf diese wirken.” So kann man wach 
dem Gesetz Guidberg-Waages die Hämolysinmenge und aus dieser den Titer des 
Hämolysins berechnen. Auch die Antialexine und Präzipitine folgen dem Gesetz Guld- 
berg-Waages. a 

Die Präzipitine gleichen in vielen Verhältnissen den Agglutininen, und die Agglu- 
tination hängt unbedingt mit dem Koagulationsprozess zusammen, was schon längst von 
Ducleaux hervorgehoben ist. 

Bei der Behandlung dieser Versuche hat der Verfasser den bestimmten Eindruck 
gewonnen, dass nirgends wo sonst die Gesetze des Gleichgewichts solchen beherrschenden 
Einfluss ausüben wie in der physiologischen Chemie. K. J. Figenschau (Christiania). 


960) P. Ehrlich und H. Sachs, Über die Beziehungen zwischen Toxin und Anti- 
toxin und die Wege ihrer Erforschung. Leipzig, Gustav Fock, 1905. 


Der in der Fockschen Bibliographie erschienene Aufsatz gibt die bekannten Ansichten 
Ehrlichs und seiner Schule wieder und kritisiert die Auffassungen von Arrhenius und 
Madsen auf Grund des nun allerdings schon wieder zwei Jahre zurückliegenden experi- 
ınentellen Materials. Es wird gezeigt, dass viele Tatsachen sich mit den mathematischen 
Formeln von Arrhenius und Madsen nicht iu Einklang bringen lassen. — Dem Aufsatz 
ist ein Literaturverzeichnis beigefügt. Martin Jacoby (Berlin). 


961) Paul Ehrlich, Immunity with especial Reference to the relations existing 
‚between the distribution and action of Antigens. Lancet June 15th and 
July 6th 1907. 


These lectures are devoted to the application of the lecturer’s side chain theory to 
some problems of immunity. Antituxin and antibacterial substances are monotropic, i. e. 
their action is directed against bacteria or against toxins which cause disease. This speci- 
ficity, depends on chemical relations which exist between the antigens (agents of infection 
or their products) and the antibodies. The chemical composition of the antigens is un- 
known. The absorption of antigens by the body bears some resemblance to the assimilation 
of nutritive substances. The condition for the reaction is the presence of two groups 
whose chemical relationship is of the closest aud whose interaction is the basis of a chemical 
synthesis. The side chain theory is based on this action. The activity of a toxophoric 
group depends on its conduct in contact with a sensitive substance. The effect will there- 
fore depend on the distribution or localisation of the toxin or antigen. 

There are four different types of distribution. 

1. In which the receptors are not present. The animal is naturally immune (the 
formation of antibodies cannot take place). 

2. In which receptors are present, but ouly in those organs on which the poison 
does not act, or in organs of lesser importance; here also there is natural immu- 
nity (antibodies may be formed and immunisation is easily carried out). 

3. In which the receptors are distributed over various parts of the organism and 
are present in the organs sensitive to the poison. Relative immunity is present 
and infection depends chiefly upon the manner in which the poison is introduced 
(the condition for antibody formations are present and those for immunisation are 
more or less favourable). 

4. In whieh the receptors are present only in the organs which are sensitive to the 
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poison; the organism is cxceedingly sensitive to the poison (antibody formation 
is possible, but immunisation is difficult to carry out and must be begun with 
small doses or with weakened poisons). 

The aim of antitoxic treatment is to alter the natural conditions of distribution and 
thus to interfere with the action of the poison — not to destroy it. 

When we speak of monotropism or specificity in the case of antigens and antibodies 
we mean only the chemical relations between baptophoric groups and receptors. Anti- 
toxin act by localisation only. The antibodies act at in a similar way but they have 
a further action on the sensitive substance, either directly as in the case of agglutinins and 
precipitins or indirectly as in the case of opsonias, amboceptors which respectively have the 
power of rendering the cell liable to the action of phagocytes and the constituents of the 
serum (complements). In the latter case the relations between constitution, distribution 
and action may be studied. The stable amboceptor controls the distribution and the labile 
complement the toxic effect. The amboceptor is a new formation brought about by immu- 
nisation and it is probable that the amboceptor, like the antitoxins, possesses a marked 
monotropism for the corresponding antigen. The amboceptor after union with the cell 
also determines the distribution of the complement and causes them to become monotsopic. 
Complementgid which by reason of having lost the zymotoxic group becomes incapable of 
action lose some of their avidity for the amboceptor. The peculiar power of the amboceptor 
to fix a large nwnber of complements is not to wondered at when we remember the biological 
function of the amboceptor. Ehrlich holds that the function is to seize upon and elaborates 
nutritive substances. The amboceptor is farnished with a host of complementophile groups 
which enable the most varied kind of complements to act it may be simultaneously. 

Sometimes the avidity of the amboceptor for the cell is increased by the previous union 
of the former with complement. This is the case with some normal amboceptors but it is also 
seen in the case of snake poison, scorpion and bee poison in which the complement is le- 
eithin. The poisonous lecithid is formed from two absolutely non-poisonous substances. 
Ehrlich believes that this possibility of the transformation of certain substances inactive 
in themselves from albuminoids to lipoids of powerful action plays a promineat part in the 
processes of the living body and is of importance for distribution and action. 

It is the principle of distribution which governs the processes resulting in active 
immunisation. 

In addition to the haptines already recognised — amboceptors, opsonins, agglutinins, 

itins — one must look for other substances whose functions are those which characters 
haptines, the substances, for example, which present cell division or those which combat 
the biological adaptation of bactena. Just as an animal may be immune to bacteria so 
bacterical cclls may in the same body be immane against haptine substances and may with- 
stand the action of the serum. Thus there exist unstable relations between immanity and 
infection and between parasite and host, relations which lead to the phenomena of rever- 
sible action and still have to be studied. 

A simple example is that of the cobra venom. One can prove that the effect on 
the nervous system is produced by the neurotoxin, that on the blood corpuscles by 
a haemolysin, and the inflammation changes by a special endotheliotoxin. haemo- 
lytic amboceptor combines not with the complements of the blood but with lecithin. It is 
easy to prove that we really have a chemical compound formed for it is impossible to split 
up the substance into two components. The cobra lecithid has properties not found in the 
free cobra amboceptor. The former is completely thermostable and can be boiled for hours 
with becaming less efficient. Cobra lecithid instantaneously dissolves the erythrocytes whilst 
snake venoms even in the presence of lecithin does so only after several hours. The slow 
action of the latter is due to the necessary synthetic process requiring some time. The 
haemolytic amboceptors of snake poisons possess different affinities for lecithin in the 
different species, being highest on the sheep and ox and lowest of all in the guinea pig. 
This is one of the conditions of importance for the definition of atrepsy — namely 
that of independence. Lecithin bas an affinity for certain constituents of the oll and 
it also has an affinity to the constituents of the poison; the difference between these 
two affinitics or avidities decides whether cobra-lecithin can be formed and haemo- 
lysis can be produced. If the affinity of the constituents of the stromata is higher 
haemolysis does not take place, i. e. the lecithin is not at the disposal of the cobra- 
amboceptor. 

This atreptic immunity seems to Ehrlich to play an important role on the study of 
tumours. A number of clinical and experimental facts in this sphere of knowledge can 
only be explained by this hypothesis. Highly virulent mice carcinomata which have been 
cultivated in numerous generations very rarely show macroscopical metastases, whilst the slow 


— 811 — 


growing spontaneous tumours more often though not very commonly form large secundary 
nodules in the lungs. Haaland has shown that in the former case the metastases always 
remain below the limit of macroscopical visibility. In rapidly growing sarcomata and car- 
cinomata a secondary inoculation is almost always very active. Only in very slowly growing 
chondromata is there no distinct difference in the proliferation of the primary ard seeon- 
dary inoculation. Every proliferation depends in the first place on the avidity of the 
cells for the nutritive substances. The avidity of tumour cells is increased, compared with 
that of the body cells. But cells metastatically carried away may have an insufficient 
supply of the suitable nutrient substances and either perish from atrophy or at least are 
unfavourably influenced in their growth. Ehrlich does not assert that cellular avidity can be 
caused by artificial means. Increased avidity causes an increased attraction of nutritive 
material but it does not follow inversely that copious nutrition should increase the avidity. 
An indirectly injurious effect of more highly avid cells on leas avid cells can only then become 
evident if the body does not possess sufficient nutrient matter to saturate every avidity. What 
is the origin of the higher avidity of tumour cells is quite unknown and is really the 
last problem of tumour etiology. Specific growth producing bodies the existenee of which 
Starling has proved, are intimately connected with atreptic immunity. The phenomena 
arising from the injection of rata with virulent (alien) mouse tumours is however of im- 
portance. These tumours grow rapidly for a time and then resorption takes place the result 
partly of active immunisation (as reinoculation is. always negative) but also because of the 
absence of the specific growth substance. The specific growth substance from mouse tumour 
is practically absent in the rat and some of this being inoculated with the tumour cells proli- 
feration takes place until it is used up. Resorption then takens place. Ehrlich lays stress 
on the fact that many nutrient substances of the cells are not in a free state and a 
struggle is then necessary before an invader can make use of them. In the case of snake 
venom it is simply a matter of difference of avidity. In the case of bacteria it may be 
the same or it may be that the bacteria injure the cell and thus obtain possession of the 
fatty bodies although the chemical affinity may not have been great. In view of 
the importance of the specific bactericidal action of haptines we have been inclined to 
neglect the possibility that certain microorganisms may omiy be able to grew if certain 
conditions are given for their development and must perish if the conditions are not ful- 
filled. This possibility is specially significant for our views on cancer immunity. In & 
highly complex field in which many possibilities are present the most important is difference 
of avidities. Eason (Edinburgh). 


962) P. Fleischmann und L. Miekeelis, Die Formulierang der Präzipitinreaktion 
nach Hamburger und Arrhenius, Biochem. Zeitechr, DIL H. 6/6, p. 425. 


Hamburger und Arrhenius haben für den Gang der spezifischen Präzipitation 
bei weehselnden Mengen der beteiligten Substanzen eine Gleichung aufgestellt, die sur 
Grundlage hat, dass 1 Äquivalent Präzipitin sich mit 1 Äquivalent präzipitabler Substanz 
zu 1 Äquivalent des Niederschlags verbinde. Unter Zugrundelegung der Annahme, dass 
dieser Niederschlag mit einem zweiten Äquivalent präzipitabler Substanz eine lösliche Ver- 
bindung eingebe, und vor allem unter Zugrundelegung des Massenwirkungsgesetzes 
entsteht dann eine Formel, die durch das Experiment sehr befriedigend bestätigt wird, 
Trotzdem weisen Verfasser nach, dass die Grundannahmen nicht richtig sind, indem nämlich 
der Niederschlag keine konstante Zusammensetzung hat. Dies wird dadurch nachgewiesen, 
dass ein aus mittleren Meugen beider Komponenten erhaltener Niederschlag ausgewaschen 
und nochmals mit reinem Präzipitin zusammengebracht wird; er absorbiert dann noch grosse 
Mergen Präzipitin. Es ist also die gleiche Menge präzipitabler Substanz bald mit viel, 
bald mit wenig Prägipitin zu einem Niederschlag verbunden. Als Ursache dieser Erscheinung 
sprechen Verfasser die kolloidale Natur der beteiligten Substanzen an, welche so häufig zu 
einem scheinbaren Versagen aller stöchiometrischen Gesetze führt. Eigenbericht. 


963) W. H. Meuwaring, The Application of Physical Chemistry to Serum 
athology. Brit. Med. Journ. Dec. 1first 1906. — 


It is impossible to measure by animal experiments the amount of free toxin present 
in a toxin-antitoxin mixture, if the physicochemical law itself holds good, 

The facts related do not show that physical chemistry is not applicable to seram 
phenomena. They show that many of these phenomena are too complex for accurate 
quantitative measurements by present experimental methods, (toodall (Edinburgh). 
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964) W. H. Mauwaring, On the so-called physical chemistry of hemolytic serum. 
Jourual of infectious diseases, 1907. IV. p. 219. 


In testing the physico-chemical law proposed for the absorption ot haemolytic am: 
ceptor it is found that when heated haemolytic serum is exposed to corpuscles three pht- 
nomena occur: 

1. A hypothetical absorption of amboceptor. 

2. A demonstrable change in the third component. 

3. A giving-off into the serum of antihacmolytic corpuscle products. 

No direct measurement of the amboceptor-power of exposed serum will give any 
idea of the amount of amboceptor remaining in it. The physical chemistry of haemolytic 
serum is tlierefore, beyond the present reach of experimental science. 

(roodall (Edinburgh. 


965) Wilfred H. Mauwaring (Patholog. Laborat. of Indiana University), On the appli- 
cation of physical chemistry to hemolytic serum. Zentralbl. f. Bakteriologie. 
Bd. XLII, H. 7. 


Mischt man gewaschene rote Blutkörperchen mit genau abgemessenen Mengen er- 
hitzten hämolytischen Serums und zentrifugiert nach einem bestimmten Intervall die roten 
Blutkörperchen ab, so zeigt sich bei der Austitrierung des nicht gebundenen hämolytischen 
Ambozeptors ein sehr schwankendes Ergebnis, voller Widersprüche und paradoxer Resultate. 
Die Erklärung hierfür sieht Mauwaring in der „dritten Serumkomponente~, die bald 
antilytisch, d. h. hämolysehemmend, bald auxilytisch, d. bh. hämolysebefördernd wirkt. Tic 
„Aritte Serumkomponente“ ist verschieden bei verschiedenen Tieren und unter verschiedenen 
Versuchsbedingungen; wahrscheinlich handelt es sich hier um ein Gemisch einer Auzabl 
von Substanzen, welche alle die Hämolyse beeinflussen. Das Vorhandensein dieser Kon- 
ponente macht zurzeit das physikalisch-chemische Studium des hämolytischen Serums un- 
möglich. Julius Citron (Berlin). 


956) €. W. Field and 0. Teage, On the electrical charge of the native proteins 
and the agglutinins. Journal of experm. med. 1907, Bd. IX, p. 222. 


Schl Auf Grund ciner kurz gefassten Darstellung gelangen die Verfasser zu folgenden 
chlüssen: 

Tetanuslysin und Antitetanuslysin wandern unter dem Einfluss des elektrischen 
Stromes zur Kathode. Die spezifischen Agglutinine sind elektropositiv. Die Eiweisstoff: 
des Serums sind nicht amphoter, sondern wandern zur Kathode, gleichgiltig, ob die Reaktion 
der Lösung sauer, neutral oder alkalisch ist. Die Bakterienagglutininverbindung kann 
mittelst des elektrischen Stromes dissoziiert werden. Amberg (Baltimore). 


967) 0. Teague and B. H. Buxton, Electric Charges carried by the Haemolysins. 
Journ. of Exp. Med. IX, 3, 1907, p. 254. | 


By using an arrangement of electric cells which is figured the authors show that 
haemolytic amboceptors, haemagglutinins and probably also complement travel towards the 
cathode. Goodall (Edinburgh. 


968) 0. Bail, Grundzüge der Immunitätslehre. Korrespondenzblatt des Vercinr: 
deutscher Arzte in Reichenberg 1907. Nr. 1. 


Gelegentlich eines Vortrages im „Verein für Gesundheitspflege“ in Reichenberz 
entwickelt Bail in grossen Zügen seine Anschauungen über das Problem der Infektios. 
Diese ist nichts anderes als der Versuch eines Organismus (infizicrender Mikroorganismus.. 
seine Lebensfunktionen an Stelle eines anderen, des infizierten Makroorganismus. zu setzia 
und auszuüben. Wir kommen im gewöhnlichen Leben nia in Verlegenheit, ein Lebewesen 
als Tier zu bezeichnen, obwohl 7. B. ein Hund, ein Wurm, ein Infusor kaum etwas äusser- 
lich miteinander gemeinsam haben als die Übereinstimmung gewisser Funktionen. nach 
denen wir den Begriff des Tieres zum grossen Teile bilden. Eine genauere Überleruug 
zeigt, dass auch jeder einzelnen Zelle gewisse Funktionen zukommen. was auf die Au- 
nahme „elementarer Funktionskreisc“ führt. Es ergibt sich sofort, dass innerhalb des Ge- 
triebes eines Funktionskreises ein zweiter nicht vorhanden sein kann. Versucht aber doi 
ein Organismus, seine Funktionskreise au Stelle eines anderen zu setzen, 80 entsteht eine 
Infektion. In den relativ seltenen Fällen von Symbiose gelingt eine Art Ausgleich em 
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lamit ein Zusammenexistieren beider; in der Regel aber entsteht ein Kampf der Funktions- 
(reise, dessen Ausgang Erfolg oderAbwebr der Infektion bedeutet. Im Kampfe 
ıber entscheidet die Stärke der Funktionskreise, und diese hängt ab von der ursprünglichen 
‚ntensität der Funktionen und deren Steigerungsmöglichkeit. Für den Fall der schliess- 
ichen Infektionsabwehr kann der ursprünglich betroffene Infektionskreis entweder zum 
rüheren Zustand zurückkehren, oder cr ist geschwächt oder verstärkt worden, wodurch die 
Zustände der Überempfindlichkeit oder Immunität des infizierten, der Abschwächung (Vak- 
‘ination) oder Virulenzsteigerung des infizierenden Organismus gegeben sind.!) 


1) Auch die Erscheinungen und Gesetze der (chirurgischen bzw. opothcrapeutischen) 
Transplantation und Einverleibung von Haut, Schilgdrüsen ete. fremdartiger bzw. 
rattungsfremder Herkunft sind lediglich eia besonderer Ausfluss der (entzündlich-regenerativen 
ınd allergischen Immunitäts-) Reaktionen bei Eiuwirkung körperfremder heterologer geformter 
ind ungeformt gelöster Antigene (Zytolysin- und Präzipitinimmunität). Dieses gilt ganz 
m besondern bei der Übertragung stark wachsender, hoch virulenter Karzinomzellen, 
ınd die Formen der präformierten oder aktiv erworbenen Immunität sind auch hier nur ein 
Jesonderer Fall und Ausfluss von den Reaktionserscheinungen im Kampfe zweier Organismen. 

Die hier auftretende Immunität gegen die inokulierten Zellen, also gewissermassen 

gen die exogene Metastasierung braucht noch keine Immunität zu sein gegen eine primäre 

rebsentartung und Krebsentstehung im eigenen Körper; die Immunität gegen das Fort- 
wuchern fertiger Krebszellen ist wohl eine andere wie die gegen die Bildung und Entstehung 
ron Krebszellen, d.h. gegen die Entartung normaler körpereigner Zellen zu fremdartigen 
Fyeschwulstzellen. Erstere Immunität hindert die Aggressivität fremder wuchernder Zellen, wo- 
lurch aber noch keine Gewähr gegeben zu sein braucht, dass die eigenen Zellen bei geeignete 
3elegenheit in Wucherung geraten (Autolysine’). Sie bekämpft das bereits vorhandene 
Zellwachstum, die sekundäre metastasierende Propagation, verhindert aber wohl kaum die 
:rste Entstehung des karzinomatösen Wachstums. (ielungene Ubertraguug parasitärer Krebs- 
zellen, event. sogar auf artfremde Wirte, gibt ein bequemes Experimentierungsmaterial, 
such wichtig zum Studium der Biologie der Krebszelle als solcher, und verhindert wohl 
such sekundäre Impfkarzinome, wirft aber kein Licht auf die Natur und Ursache der 
primären Krebsentstehung. Die Gesetze und Erscheinungen der sekundären Krebswuche- 
rungen sind aber völlig unabhängig von der primären Krebsentstehung. Die Transplantier- 
barkeit der stark wuchernden parasitären Krebszelle ist an und für sich nichts besonderes, 
sondern folgt den Gesetzen der Greffe. Bei Übertragungen von Geweben ohne besonders 
ausgeprägte eigene biologische Intensität akkommodiert sich das transplantierte Gewebe 
lem neuen Mutterboden; bei der Trausplantation des aggressiven hochvirulenten Krebs- 
gewebes wird dessen Haupteigenschaft, der Wachstumstrieb, mit übertragen. All dieses ist 
wichtig für die Kenntnis der fertigen Krebszelle, lehrt aber nichts für das Wesen des 
Krebses, d.h. seine Entstehung, und die Entartung der normalen Zellen zu Krebszellen. 

Auch auf dem Gebiet der Befruchtung, Bastardierung und Rassenkreuzung kennt man 
eine Art hierher gehöriger Immunität, von der die ungeschlechtlich vegetative Transplan- 
tation und Inokulation nur eine Abart ist. In den konstitutionellen Verschiedenheiten der art- 
lichen Eiweissantigene und Idioplasmen (Nukfeine) liegt schliesslich wohl auch die Ursache 
jeder Immunität und Abwehr der Eingriffe heterologer artfremder biologischer Einflusssphären. 
Indes auch hier auf diesem Gebiet sind konstitutionelle Umstimmungen dureh blosse 
(nderung der äusseren Lebensbedingungen, ist ein Brechen der nativen Immunitäts- 
chranken gegen fremdartige Befruchtung gelungen (Secigel mit Seegurken) (Loeb), und 
:8 ist somit theoretisch die Möglichkeit. gegeben zur künstlichen Züchtung nicht nur von 
Zassen, sondern auch von Arten, wenn nämlich erst einmal durch aktive Mithridatisierung 
sine Anpassung und Gewöhnung, eine Imprägnation mit dem artfremden Idioplasma künstlich 
singeschlichen ist; wobei indes zu bemerken ist, dass schon die natürlichen Bastarde ent- 
weder zunächst unfruchtbar und steril sind, oder in ihrer Deszendenz atavistische Riick- 
chläge in die reinen Merkmale nur der einen Elternart, also ein Wiederauseinanderfallen 
n die Grundrassen der Amalgamierung zeigen, also die erworbenen Mischmerkmale nicht 
ixiert beibehalten. Vielleicht dass durch Anpassung an die Lebensbedingungen des zu 
mplantierenden Organismus vor oder nach der Transplantation auch eine artfremde Greffe 
iud also auch des Menschenkarzinoms auf Tiere gelingt. 

Wie indes die neueren botanischen und zcologischen Studien gezeigt haben, gelingt 
> nicht nur, die geschlechtliche Fortpflanzung zu (sunsten der vegetativen Propagation 
zu unterdrücken, bzw. durch Abänderung der äusseren Lebensbedingungen parthenogenetische 
Senerationen zu züchten und die eine Form der Gesehlechtsbildung zu unterdrücken, sondern 
wich Geschlechtszellen zum vegetativen Wachstum anzuhalten, Vegetationszellen apogamisch 
sur geschlechtlichen Fortpflanzung zu bestimmen. Ja, an den indifferenten unreifen Ge- 
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In keinem anderen Falle, ausser in dem der Rückkehr zur Norm kann der darch 
die abgewehrte Infektion erzeugte Körperzustand sofort verschwinden. Denn der ver 
änderte Funktionskreis ist im Vergleich mit den ihn umgebenden normalen jetzt selbst 
fremd für den Organismus geworden und muss daher diese beeinflussen. So kann eine In- 
fektion noch lange nachwirken, auch wenn das infixierende Agens längst verschwunden ist 

E Weil (Pragi 


969) ©. Bail und E. Heke, Theorie der Serumaktivität. Aus d. hygien Inst à 
deutschen Univ. in Prag. Prager med. Wochenschr. 1907. Nr. 15. 


a) In einem Vortrage gibt Bail die Resultate langer Studien über die Wirkungsweis 
des normalen Rinderserums auf Choleravibrionen wieder. Dieselben werden binnen kurzer 
Zeit im Archiv f. Hygiene veröffentlicht und sollen dann ausführlich referiert werdem, während 
hier nur die Schlüsse, zu denen die Verfasser gelangen, angegeben werden sollen. E 
hat sich kein Anhaltspunkt dafür ergeben, dass die Bakteriolysine und Präzipitine im 
Rinderserum gesondert existieren. In demselben finden sich reelle Bestandteile die 
Immunkörper vor, welche möglicherweise mit den Serumglobulinen identisch sind, und ein 
Ferment, das sogenannte Komplement, Die Immunkörper sind imstande, sich mit Choler» 
vibrionensubstanz zu einem unlöslichen Stéffe, dem Prizipitat, zu verbinden. Beider Ver- 
wandtschaft ist aber nur sehr gering, so dass sie nur bei Anwesenheit des xatalyeatoriect 
wirkenden Komplementes, das im erhitzten Serum zerstört ist, wirklich eine ion ein- 
gehen. Auch dann tritt ihre geringe Affinität deutlich hervor, indem das Zustandekommen 
der Verbindung nach dem Guldberg-Waageschen Gesetz mit endlicher Konstante er- 
folgt, so dass die Reaktion nie vollständig wird und neben den fertigen Reaktions 
produkten, dem Präzipitate immuner Bakteriensubstanzen und Immunkörper unverbunde: 
in Lösung bleiben. Die Katalysatornatur des Komplementes lässt sich durch seine Unver- 
änderlichkeit bei der Reaktion leicht nachweisen. Die mögliche Verbindung des soge 
nannten Serumimmunkörpers mit der Bakteriensubstanz unter Katalyse des Komplementes 
ist die einzige Äusserung der Serumaktivität, die aber unter verschiedenen Formen auf- 
treten kann: als Präzipitation, wenn gelöste, als Bakteriolysine, wenn peinte Bekteries- 
substanz vorliegt. . Weil (Prag). 


b) Die gegen die Bakterien gerichteten Antikörper, die Agglutinine, Bakteriolysine 
und Präzipitine, werden im allgemeinen für verschiedene Antikörper gehalten, die nich 
immer miteinander parallel auftreten. Um zu dieser Frage Stellung zu nehmen, unter- 
suchten die Verf. die Wirkung des normalen Rinderserams auf Choleravibrionen, und 
zwar einerseits die präzipitierende Eigenschaft auf Bazillenextrakt, andererseits die lösend — 
Eigenschaft auf die lebenden Vibrionen. (Von der Aggiatination wurde abgesehen.) Es 
seigte sich, dass ein Serum, dessen Präzipitingehalt durch Vibrionenextrakt erschöpft war. 
auf Vibrionen nicht mehr lösend wirkte, und dass dementsprechend die lösende Kraft des 
Serums auf Vibrionen durch Zugabe von Vibrionenextrakt geschwächt wurde. Daraus 
schliessen die Verff. anf die Identität dieser beiden Antikörper, dessen sichtbare Wirkung 
sich nur durch die Form des Substrates, auf das er wirkt, unterscheidet. 

Durch Erhitzen auf 60° geht nun, wie Verfl. ben. nicht nur die lösende, sondern 
auch die präzipitierende Eigenschaft verloren. Nach Ansicht der Verff. bedarf daher nicht 
nur die Bakteriolyse, sondern auch die Prizipitation der nwart des Komplemeni: 
eine durchaus neue, aber allen Erfahrungen aller Präsipitinfo dirckt widersprechenit 
Behauptung. Den experimentellen Beweis bleiben die Verff. allerdings schuldig, denn Z:- 
gabe von frischem Rinderserum als Komplement führt stets neuen „Ambozeptor“ zu uni 
stützt durch die Wiederherstellung der Präzipitation weder die eine noch die andere Ar 
sicht. Viel näher hätte freilich die Auffassung gelegen, dass das Präzipitin selbst durch 
die Erhitzung zerstört worden sei. 

Ebenso neu sind die Ansichten der Verff. über das Wesen des Komplementes. Se 
schlechtszellen scheint sogar die Umstimmung eines Geschlechts in das andere möglich :. 
sein (wodurch sich die Befruchtung lediglich als Amphimixis zur Komplettierung reduziere 
Keimplasmen und zur Auffrischung der durch grosse Kernplasmareaktion deprimierten Zellea 
erweist); woraus sich ergibt, dass die Aussicht, durch Variation der äusseren Bedingunges 
epigenetisch konstitutionelle Umstimmungen, ebenso wie Immunitäten zu erzeugen, in 
monistischen Sinne Haeckels und Hertwigs theoretisch keineswegs unmöglich erscheint. 
gegenüber den (dualistischen*) Theorien über die artliche und spezifische Prädestina‘..r 
und Evolution (Roux, Weismann, auch Schaudinn). 


(PB) 
*) Germinatives Keimplasma und somatisches Plasma, männliche und weibliche Kem- 
substans etc, 
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fassen cs als einen Katalysator auf, der bei der durch ihn eingeleiteten bzw. beschleunigten 
Reaktion nicht verbraucht werde. Dahingehende Versuche der Verf., welche beweisen 
sollen, dass das Komplement bei der Präzipitation nicht verbraucht, stehen in krassem 
‘Widerspruch mit allen den zahlreichen Versuchen über Komplementbindung bei der Präzi- 
pitation von Gengou, Moresehi, Neisser und Sachs, Wassermann und Bruck, 
Fleischmann und Michaelis und beweisen, dass das Cholerapräzipitin entweder ganz 
besondere, nicht allgemein gültige Eigenschaften hat oder dass die Versuchsanordnung der 
Verff. nicht gelungen war. (Eine lieaberüsliche Fussuote deutet diese Schwierigkeit schon 
an und verweist auf eine ausführlichere Mitteilung.) 

Werden Vibrionen mit dem wirksamen Serum versetzt und bald abzentrifugiert, 80 
ist das auf Extrakt wirkende Präzipitin verschwunden. Verf. schliesst daraus, dass der 
Ambozeptor und das Präzipitin identisch seien; ich würde daraus nur schliessen, dass 
Agglutinin (denn Agglutination tritt zugegebenermassen auch ein!) und Präzipitin 
identisch sind. 

Zweifellos besteht irgend eine innere Beziehung zwischen dem Ambozeptor, dem 
Agglutinin (dass eine solche zwischen Präzipitin und Agglutinin besteht, ist wohl schon 
als sichere Tatsache längst erwiesen) und, wie man hinzufügen kann, dem Opsonin. Dass 
diese innere „Beziehung“ einfach in der Identität aller dieser Dinge bestehen soll, ist 
nach den bisherigen Kenntnissen nicht wahrscheinlich, da die bakteriolytischen, die 
agglutinierenden und die opsonischen Werte nicht immer gleichsinnig wachsen und fallen. 
Auch die Arbeit von Bail und Hoke kann in der bisher vorliegenden Form nicht von 
einer Identität der verschiedenen Immunkörper überzeugen, und die durch diese Anschau- 
ung geschaffene Einfachheit der Tatsachen darf nicht zum Gesetz erhoben werden, selbst 
wenn sie für das Bailsche Material zutreffen sollte. Leonor Michaelis (Berlin). 


970) F. K. Kleine und B. Möllers, Über ererbte Immunität. Zeitschr. f. Hyg. und 
Infektion. Bd. LV. Heft 2. No. 6. 


Verff. machten 3 Versuchsreihen über ererbte Immunität bei Hundepiroplasmen und 
kamen zu dem Ergebnis, dass auch bei Protozoen eine Immunität — passiver 
Natur — von durchseuchten Müttern auf die Nachkommen vererbt wird. Diese 
Immunität ist bei den Hundepiroplasmen von sehr kurzer Dauer. Sollte eine solche ererbte 
Immunität auf den Seuchengang einen sichtbaren Einfluss ausüben, so müsste durch 
eine möglichst bald nach der Geburt erfolgte natürliche Infektion aus ihr 
eine aktive Immunität werden. Martin Mayer (Hamburg). 


971) M. Haaland, Beobachtungen über natürliche Geschwulstresistenz bei 
Mäusen. Berlin. med. Woch. 1907, No. 23. (Instit. f. exper. Ther. zu Frankfurt a.M. 
u. path.-anat. Inst. zu Kristiania.) 


Die hochvirulenten Ehrlich'schen Sarkome werden von kleinen konstitutioncilen 
Unterschieden der Impfmäuse beeinflusst. Die Virulenz einer Geschwulst scheint keine 
absolute, sondern nur eine relative Grösse zu sein, im höchsten Grade von dem zur Impfung 
gelangenden Mäusestamm abhängig. Geschwulstmassen, welche einem Berliner Stamm 
gegenüber eine enorme Wachstumsenergie zeigen, können sich weissen Mäusen anderer 
Provenienz gegenüber ganz inaktiv erweisen. Bei der experimentellen Krebsübertragung 
spielen zwei Faktoren eine Rolle. Die Eigenschaften der übertragenen Zelle und die Kon- 
stitution des geünpften Tieres. Die Empfänglichkeit gewisser Tierstämme könnte auf allge- 
meinen Eigenschaften beruhen. Bei ihnen könnte z. B. überhaupt Zelltransplantation leichter 
angehen. Dann müsste der Tierstamm auch anderen Tumoren gegenüber besonders empfänglich 
sein. Doch liegen die Verhältnisse nicht so einfach. Jedenfalls handelt es sich nicht um 
allgemeine Eigenschaften der Mäuse, welche einem Stamm eine gleichmässige Empfäng- 
lichkeit «fiir alle Geschwülste verleihen, sondern um ganz spezielle, streng spezifische 
Faktoren, welche bei verschiedenen Tumoren wechseln können. Ein Kopenhagener Stamm 
war karzinomempfänglich und gleichzeitig sarkemresistent, ein Berliner für die Sarkomzellen 
im höchsten Grade empfänglich, doch resistent gegen das Jensensche Karzinom. Es 
scheinen vielmehr gewisse biochemische Unterschiede zwischen den beiden Tumoren vor- 
handen zu sein, oder nach Ehrlichs Theorie, in den beiden Tumoren sind wesentliche 
Rezeptorengruppen verschiedenartig gebaut. Hinsichtlich der Ursache dieser uatiirlichen 
Geschwulstresistenz liegt es nahe, an Antistoffe der Körpersäfte zu denken, welche im 
normalen, refraktären Mäuseorganismus vorhanden, auf die Tumorzellen schädigend ein- 
wirken. Indes machen die Versuche des Verfassers das Vorhandensein von karzinomfeind- 
lichen Stoffen im Serum der normalen Mäuse als Ursache der natürlichen Resistenz unwahr- 
scheinlich. Dem Tumorschutz müssen andere Erklärungsmöglichkeiten zugrunde liegen. 


Folia baematologica. IV. Jahrgang 6. 53 
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Dass konstante Stamm- und Rasseneigentümlichkeiten in Betracht kommen, hält Ver. 
für völlig ausgeschlossen. Es bleibt nichts anderes übrig als anzunehmen. dass |: 
sprünglich hochempfiinglichen Berliner Mäuse nach der Uberfihrung nach Norweers : | 
durch vielmonatlichen Aufenthalt daselbst unter veräuderten Lebensbedingungen 1. 
Eigenschaften erworben haben, welche sie als Kulturmedien für Sarkomzellen unge. | 
machen. Ausser den Einflüssen des Klimas, Wärme. Feuchtigkeit, Licht, scheint besusi * 
ein Faktor bedeutungsvoll, die Ernährung. Der Reichtum der Nahrung an Fettstoffcs tı 
tierischem Eiweiss kann ganz andere Baustoffe in den Körperhaushalt bringen und - 
wesentlich andere Zusammensetzung der Körpersäfte und Zellen bedingen als eine überwier.: 
kohlenstoffhaltige Nahrung. Ob dadurch konstante Änderungen der Konstitution herr. 
geführt werden, welche sich in einem Herabsetzen der Empfänglichkeit für das Sais 
äussern, bleibt noch zu entscheiden. Aber auch im Leben des einzelnen Individuums scher 
die Empfänglichkeit unter verschiedenen physiologischen und pathologischen Verhälisi=: 
zu wechseln. Insbesondere macht Verfasser auf den sekr oft hemmenden Einfluss ¢ 
Gravidität auf das Tumorwachstum aufmerksam. 

Die Konstitution hat demnach sicher eine Bedeutung für die experimentelle Kr>- 
krankheit. Es ist aber auch anzunehmen, dass diese Verhältnisse nicht nur für die tru- 
plantierten Geschwulstzellen eine Bedeutung haben, sondern dass auch für die Spcaw: 
geschwülste ähnlich ko'.stitutionelle Eigenschaften eine Hauptrolle spielen. 

v. Boltenstern (Berka 


972) August Bier, Beeinflussung bösartiger Geschwülste durch Einspritsust 
von artfremdem Blut. Deutsch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 29. (es a. Lome: 
Fol, haem. I, pag. 387.) | 


Spritzt man einem Menschen in das subkutane oder in sonstige Gewebe 10—S ar 
unter aseptischen Vorsichtsmassregeln aufgefangenes faserstoffreies Schweineblut, = «7 
steht regelmässig nach einigen Stunden an der Injektionsstelle eine Entzündung, we: 
zunimmt und nach einem bis drei Tagen ihren Höhepunkt erreicht, um dann allmäl! . 
absuklingen. Ferner pflegt eine geringe flüchtige Fiebersteigerung einzutreten, welche 2 
mit Frösteln eingeleitet wird. Mit der Wiederholung der Einspritzung erhöhen sich > 
der Regel bei dem für das fremdartige Blut häâmolytisch gewordenen Menschen entrix 
liche und fieberhafte Reaktion und lassen sich mit kleineren Mengen von Blut hervorrai-> 
Insbesondere die Entzündung kann man so durch Wiederholung und Dosierung der cı- 
gespritzten Blutmengen von den mildesten bis zu den heftigsten Graden beliebig herr:: 
zufen. Lammblut wirkt im Anfang wesentlich milder. Aber mit der zunehmenden His 
lyse des Empfängers nehmen auch hier Entzündungs- und Fieberreaktion zu. Daven: 
Schädigungen sind bei zahlreichen Injektionen nicht beobachtet. Bier glaubt daher. d- 
die vorsichtige Injektion artfremden Blutes das unschädlichste Mittel ist, um Fieber :r. 
Entzündung beim Menschen hervorzurufen. Auch mit dieser künstlichen Entzündung g: 
ein lebhafter Lösungs- und Einschmelzungsprozess ciuher. | 

Will man die heftigen Temperatursteigerungen und sichtbaren schweren Eatrit 
dungserscheinungen vermeiden, so verwendet man der Reihe mach verschiedene artfres: 
Blutsorten, damit nicht der Körper des Empfängers für eine hämolytisch wird und gering: 
Mengen von artfremdem Blut. So kann man Entzündungen ohne die nnangenehmen B- 
gleiterscheinungen erzeugen. 

Auf normale Gewebe scheint das artfremde Blut keinen erkennbaren auflises-:: 
Einfluss auszuüben, wohl aber auf pathologische u.a. auf Kazinomgewebe. Bier 3 
Schweineblut bei Behandlung inoperabler Karzinome teils in die Greschwulst, teils in 2 
Umgebung cingespritzt. Auf die Geschwulst wirkt es sehr verschieden. Fast ausnaba- 
beschränkt es bei geschwürigen Karzinomen sofort ganz auffallend die Absouderung =. 
die Jauchung, weniger schmerzstillend. Das Wachstum der Karzinome wurde durch « 
Blutinjektion zum Teil garnicht beeinflusst. Hier handelte es sich meist um Nartesis 
zinome. Andere zerfielen mit grosser Schnelligkeit in ihrem Innern nekrotisch, wie.’ 
andere bildeten sich zuriick.') Doch verfügt Bier über keinen Fall von bösartiger Gescks:- 
welcher durch Bluteinspritzung geheilt wurde. 

In zwei eingehend mitgeteilten Fällen Jagen ganz verschiedene Einflüsse der Er 
einspritzung vor: Ungeheure Nekrose von Geschwulstmassen und Erdrückung des ki: 
zinomgewebes durch eine heftige entzündliche Infiltration und Bindegewebsneubildun: 
v. Boltenstern (Benlır‘ 


1) Durch die zur Hämolysinbildung erforderliche konsumptive Reaktion wirt - | 
Geschwulst teils Nahrung entzogen, teils werden durch die dadurch bedingte vntzünd:. 
Reaktion lokale Schutzstuffe gegen die Geschwulst zugeführt. 
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973) H. Noguchi, Local Immunity to Tetanus in Inoculated Rats treated with 
Eosin. Journ. of Exper. Med. IX, 3, 1907, p. 391. 


Tetanus spores remain alive for an indefinite period on silk threads in woun'ls 
treated by eosin. These threads may be removed from rats without causing tetanus but 
cause tetanus when imManted into another limb. The restricted germination which takes 
place in the eosin-treated wound gives rise to a local immunity. 

A local toxin scems to be held within a wall of eosin and a small quantity escaping 
auto the blood gives rise to a slight degree of general immunity. 

The antibodies to the tetanus poison can be produced in quantity by cells other 
than those of the central nervous system. Goodall (Edinburgh. 


O7d) J. F. Anderson, I. Maternal transmission of immunity to diphteria toxine. 
U. Maternal transmission of immunity to diphteria toxine and hyper- 
susceptibility to horse serum in the same animal. Hygiene Laboratory 
Bulletin No. 30. August 1906. Government printing office. Washington D. C. 


Die mit Diphtherieantitoxin-Toxinmischungen vorbehandelten Muttertiere tibermittelteu 
eine Diphtherieimmunität an junge Meersehweinchen. Eine solche Immunitätsübertragune 
fand jedoch nicht in allen Fällen statt, ohne dass sich dafür eine Erklärung finden liess. 
Die Jungen von, Tieren, die mit grossen Dosen Antitoxin allein behandelt worden waren, 
zeigten einen geringeren Grad und eine kürzere Dauer der Immunität als die, deren 
Mütter mit Antitoxin-Toxinmischungen vorbehandelt waren. Die Immunität pflanzte sıch nicht 
auf die zweite Generation fort. Immunisierungsversuche der Weibchen mittelst Diplitherie- 
toxinen allein misslangen. In einer Reihe von Experimenten wurde festgestellt, dass die 
Jungen von Tieren, die durch vorangegangene Einspritzungen von Antitoxintoxin- 
mischungen eine Hypersensibilität gegenüber Pferdeseram erworben hatten, nicht nur 
diphtherieimmun waren, sondern dass sie auch die Hypersensibilität gegenüber Pferde- 
strum übernommen batten. Demnach sollten Weibchen, die Diphtherieantitoxintoxin- 
mischungen erhalten haben, nicht zu Zuchtzweoken verwendet werden, falls die Jungen 
zum Arbeiten mit Diphtherieantitoxin herangezogen werden sollen. Wegen der über- 
tragenen Immunität würde man bei Prüfungen von Antitoxin und Toxin irreleitende 
Resultate erzielen. Und falls solche Tiere dazu benutzt werden sollten, um ein Antitoxin 
auf sein Freisein von bakteriellen und toxischen Verunreinigungen zu prüfen, so könnten 
sie zu Grunde gehen, nicht wegen der Anwesenbeit solcher Verunreinigungen, sondern 
wegen der von der Mutter auf sie übertragenen Hypersensibilität gegenüber Pferdeserum. 

Amberg (Baltimore). 


975) A. Leber, ImmunitätsverhältnissedervorderenAugenkammern, V.Graefes 
Archiv £ Ophthalmol, Bd. XLIV, Heft 3. (Aus dem kgl. Institut f. Infektionskrankh. 
zu Berlin.) 


Da beztigtich der Antikörperverhältnisse im Auge widersprechende Angaben existieren, 
hat Verf. diese Frage einer erneuten Untersuchung unterzogen und kommt zu Resultaten, 
die zum Teile eine Bestätigung schon bekannter Tatsachen bilden. Leber hat seine Ver- 
suche mit Typhusbazillen und Choleravibrionen angestellt und als Versuchsobjckt das 
Kauinchenauge benutzt. Die Versuchsanordnung war derart, dass er Kaninchen mit durch 
einstündiges Erwärmen auf 60° abgetötete Bakterien immunisierte oder Immunserum intra- 
venus injizierte. Hierauf untersuchte er die Vorderkammer resp. das Kammerwaxser auf 
den Gehalt an Agglutininen uud Bakteriolysinen. Was die Agglutinine betrifft, so kounte 
er dieselben sowohl bei aktiv immunisierten Tieren in allerdings weitaus geringerer Meng: 
als im Blutserum (Blutscrum 1 : 1000, Kammer 1:5 bis 1:20). als auch bei passiv immuni- 
sierten Tieren, bei letzteren bereits nach ?/, Stunde nach der intravenösen Vegetation des 
Iminunserume auffinden und bis 4 Tage und linger darin nachweisen. Durch subkonjunk- 
tivale Injektion von 0,85 Kochsalzlösung konnte der Agglutiningehalt um das zehnfache 
gesteigert werden, was eine Bestätigung der von Wessely gemachten Entdeckung darstellt. 
Auch die bakteriolytischen Antikörper gehen nach Verf. ins Kammerwasscr über, welche 
sowohl durch die Schutzwirkung des Kammerwassers beim Meerschweinchen, und durch die 
Granulabildung der Choleravibrionen im Auge selbst, als auch durch bakteriziden Reagenz- 
glasversuch festgestellt wurden. 

Bei passiver Immunisierung treten die Bakteriolysine erst nach subkonjunktivaler 
Injektion von NaCl in beträchtlicher Menge im Kammerwasser auf. Die pathologischen 
Veränderungen, ‘welche die Choleravibrionen bei Vorderkammerinfektion im Auge folen, 
sind bei den Immuntieren leichtere als bei den Normaltieren. Linse und Glaskörpes wiesen 

DAY 
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in bezug auf den Agglutiningehalt keine Differenz gegenüber normalen Kaninchen auf. 
wohl aber konnte im Glaskörper immunisierter Tiere die Anwesenheit. von bakterizider 
Iımmunkörpern im Gegensatz zu normalen Tieren konstatiert werden. Verf. hat auch unier- 
sucht, ob sich eine Antikörperbildung im Auge nachweisen lasse und hat dieselbe auch im 
subkonjunktivalen Gewebe und in der Vorderkammer festgestellt, durch Versuche, die nur 
wenig überzeugend sind, da die Agglutininbildung nicht früher erfolgt als im Serum. 
woraus ja gerade auf die lokale Antikörperbildung hlossen wird. 

Auch die bakteriolytischen Versuche, die lokale Antikörperbildung der Vorderkamm-r 
betreffend, wirken nicht überzeugend, wenn nicht Druckfehler in den Tabellen die Schu.d 
daran tragen. Während Wessely das Aureicherungsverfahren durch subkonjunktivale 
Injektionen als einen Reflexvorgang auffasst, kann sich Verf. dieser Anschauung nicht an- 
schliessen, da sich die Anreicherung auch bei gelähmten sensiblen Nerven (Kokainazästbesi- 
vollzieht und sich besonders in spezifischer Weise geltend macht, das heisst, dass z.B. di: 
Choleraantikörper durch subkonjunktivale Injektion von toten Choleravibrionen eine erheb- 
lichere Steigerung erfahren, als durch Infektion von Kochsalzlösung. Derartige fische 
Reaktionen des Nervensystems kennen wir aber nicht. A. Weil 1 


976) Römer, Stoffwechsel der Linse und Giftwirkangen auf dieselbe. 
33. Versamml. der ophthalmol. Gesellschaft in Heidelberg 1906. 


Die Vermehrung der ätherlöslichen Substanzen bei Altersstar ist die Folge, nicht 
die Ursache des kataraktösen Zerfalls, denn lipoidlösende Substanzen des Stoffwechsels 
(Azeton) üben keine schädliche Wirkung auf die Linse aus. Bei gleichem hämolytischen 
Titer wird Saponin nicht, dagegen Tetanolysin in spezifischer Weise an Linsemeiweiss 
gebunden. In jeder Weise scheint dem Vortr. der Weg der Linsenimmunisierung aus- 
sichtsvoll. Mittels der Methode der Komplementablenkung und mit Hilfe eines Linsen- 
eiweissantiserums lässt sich das Linseneiweiss in spezifischer Weise rekognoszieren, und es 
lässt sich feststellen, ob bei Katarakt das Eiweiss des Kammerwassers aus der Linse oder 
aus dem Blute abstammt. 

Im Serun des gesunden Menschen treten autolytische Ambozeptoren gegen die 
eigene Linse auf, die beim normalen Fôtus fehlen. 

Die Linsenkapsel wird nur von solchen Serumrezeptoren passiert, für welche in der 
Kapsel spezifische Affinitäten vorhanden sind, Pappenheim (Berlin). 


977) J. H. Smith, Absorption of Antibodies. Journ. of Hygiene, VII, 2, 1907. 


Antibodies in general are absorbed very slowly from the peritoneal cavity in lower 
animals and from the subcutaneous tissues in man and animals. 

Absorption of the latter is not complete until at least 2—3 days have elapsed. 

The amount of antibody present at any one time in the general circulation after 
intraperitoneal or subcutaneous injection is very much less than the amount injected. 

Clinically in urgent cases of disease to inject antibodies subcutaneously is not only 
to lose 2 to 3 days time before the full action can be obtained but to reduce the amount 
of action that the dose injected can have. By intravenous injection the maximum amount 
of action is obtained at once. Goodall (Edinburgh). 


978) A. Besredka et Edna Steinhardt, De I anaphrlaxie et de l’anti-anaphykiasie 
vis-à-vis du sérum de cheval, Annales de l’Institut Pasteur. T. XXI. No ?. 
25 février 1907. pages 117—127. 


Les cobayes ayant servi au dosage du sérum de cheval aatidiphtérique manifestent 
une hypersensibilité à l’égard du sérum, surtout si on l'injecte dans le cerveau, sous la 
dure mère. L’anaphylaxie est telle que des phénomènes très graves éclatent, suivis de mort 
le plus souvent si l'injection de sérum est faite au moins 10—12 jours après la premiere. 
Par contre, si la seconde injection de sérum dans le péritoine ou dans le cerveau est faite 
avant l'expiration du délai de 12 jours, elle est inoffensive et, de plus, elle est rapidement 
vaccinante. Grace à cet état d’anti-anaphylaxie, on pourra injecter au lapin du sérum de 
cheval dans les centres nerveux et dans le péritoine sans déterminer de troubles sérieux; 
et cependant les extraits de cerveau, de rate, de foie et le sérum de cobayes rendas 
anti-anaphylartiques ne possèdent aucune propriété spécifique, c'est-à-dire n'empèchent pas 
Je sérum de cheval auquel en Jes mélange d’étre très toxique pour le cobaye en puissance 
d'anaphylaxic. Sabrazes (Bordeaux: 
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979) A. Besredka ct Edna Steinhardt, Le mécanisme de l’anti-anaphylaxie. Annales 
de l’Institut Pasteur, 2me XXI, No. 5, 25. Mai 1907, pages 384—391. 


Lorsqu'on vaccine les cobayes sensibilisés en leur injectant du sérum (5 C. C.) dans 
le péritoine, Vimmunité persiste pendant des mois. On sait, par contre, que l’immunite 
conférée par un sérum spécifique est très passagère. De même, l'immunité persiste chez les 
cobayes vaccinés par la voie cérébrale. 

Cette vaccination est une désensibilisation du même ordre que la désintoxication in 
vitro du cerveau tétanique par le séram antitétanique. 

La sensibilisation exige l'intervention des cellules capables de produire des anticorps; 
elle ne s'opère pas par voie cérébrale. 

Les phénomènes d’anaphylaxie et d’antianaphylaxie se reduisent aux actions de préci- 
pitation et d'absorption qui régissent les rapports des colloides entre eux. 

Sabrazès (Bordeaux). 


980) Maurice Nicolle, Contribution à l'étude du ,phénoméne d’Arthus“. 
Annales de l’Institut Pasteur. T. XXL No. 2. 25 février 1907. pages 128—137. 


Dans son travail de 1906 sur la morve expérimentale du cobaye, M. Nicolle 
déclarait que „l’anaphylaxie constitue une propriété transmissible par le sérum, c’est-à-dire 
liée à l'existence d'une substance spécifique. Il rappelle tout d’abord le ,phénomène 
d’Arthus“: quand on injecte tous les 6 jours, sous la peau d'un lapin, 5 ccm de sérum 
équin (frais ou chauffé à 56°), la résorption du liquide devient de plus en plus lente à 
partir de la Be injection; à la 6e l’exsudat blanchätre, aseptique persiste des semaines; à la 
70 il ya escharification. L’hypersensibilité se manifeste par voie sous-cutanée méme 
quand les premières injections ont ét6 faites dans la cavité péritonéale. L’épreuve intra- 
veineuse succédant aux injections sous la peau ou intra-abdominales peut entraîner la mort 
soit rapidement (polypnée, convulsions) soit par cachexie. Nicolle a vérifié ces faits. 
Les résultats obtenus n'affectent pas toujours la régularité que semblait impliquer la descrip- 

tion d’Arthus. Au cours des expériences, des épidémies de , Maladie du nez“ éclatent chez 
ces lapins; on sait que cette affection est due à un pasteurella étudiée par 
Yourevoitch, Haaland et Bidré; le germe persiste dans l'organisme, après guérison 
apparente, et peut se localiser dans les foyers de réaction locale de lapins anaphylaxiques. 
De même chez les cobayes qui peuvent être décimés par une autre Maladie du nez due 
au pseudo-pneumocoque de Girard. Ce pneumoeoque qui respecte les lapins sains peut 
les envahir quand ils sont malades, en symbiose avec la pasteurella indiquée ci-dessus. 

Nicolle a vu que Vhypersensibilité sérique des lapins, de même que l’hypersensi- 
bilité des cobayes traités par les bacilles morveux morts se traduit par deux phénomènes 
primaires d'ordre toxique (réaction locale et générale) et par un phénomère secondaire 
infectieux (réveil ou développement d'une maladie infectieuse). Les injections intra- 
péritonéales sont mieux tolérées et prédisposent rarement à l'envahissement microbien. 

Le sérum des animaux traités par les injections espacées a des propriétés ana- 
phylactisantes. L'auteur estime que le phénomène d’Arthus est fonction d'un anticorps 
spécial et spécifique, peut-être même de plusieurs anticorps. Il confirme la réalité de 
l’anaphylaxie chez les cobayes. Il borne son travail à des constatations de faits se réservant 
d’exposer plus tard its déductions. Sabrazés (Bordeaux). 


981) M. Nicolle, Hypersensibility and Immunity in Experimental Glanders. 
Brit. Med. Journ. Dec. 1 st 1906. 


The serum of infected Guinea-pigs offers no agglutinating power much superior 
to that of normal animals, while the serum of immunised Guinea-pigs possesses, to a 
mueb more marked degree, these two properties which are independent of one another. 
The serum of immunized Guinea-pigs possesses no greater therapeutic power than that 
of normal Guinea-pigs. Goodall (Edinburgh). 


982) Wolff-Eisner. Über die Urticaria vom Standpunkt der neuen Erfahrungen 
über Empfindlichkeit gegenüber körperfremden Eiweisssubstanzen. 
Dermathol. Zentralbl. X, 6. 


Die Idiosynkasie besteht in Überempfindlichkeit gegenüber heterogenem Eiweiss 
und tritt besonders zutage, wenn durch vorangehende Einverleibung solchen Eiweisses eine 
Allergie des Organismus in bezug auf diese Substanz gesetzt worden war. 
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Es gibt zwei Formen von Urticaria, je nachdem die Vergiftung mit dem heter- 
logen Eiweiss eine entogene oder exogene ist. Die Angioneurose ist der leichteste (roi 
der Entzündung, also nichts von Entzündung Verschiedenes, da ja zumal jede Entzünd.:: 
auch mit Affektion der vasomotorischen, trophischen und sensibeln Nerven einhergeht. 

Pappenheim (Berlin: 


983) C. v. Pirquet, Ist die vakzinale Frübreaktion spezifisch? Wien. Klin. Wui:. 
1906. Nr. 47. 


Pirquet erklärt die Frühreaktion für spezifisch, nachdem er die Wirkung d- 
artfremden Serums, des Konservierungsmittels und verunreinigender Bakterien ausgr- 
schlossen hat. 

Die Frühreaktion ist die Reaktion des erst kürzlich Geimpften gegen nochmali:- 
Einverleibung von Vakzinen. Sie unterscheidet sich von der Reaktion des zum ersten M. 
Geimpften, aber auch von der beschleunigten Reaktion des vor längerer Zeit Vorgeimptrer 
Die Frühreaktion ist ein lokaler Vorgang, bestehend in der Bildung einer Papel. die ' 
24 Stunden das Maximum ihrer Entwicklung erreicht. Der höchste Grad ist bei fris-L-r 
glyzerinfreier Lymphe die Bildung eines hämorrhagischen kleinen Bläschens mit rer: 
Hofe. Die Erstinfektion ist, wenn sie überhaupt haftet, unabhängig von der Mense c:- 
einverleibten Infektiousstoffes, die Fıühreaktion dagegen geht in ihrer Intensität à: 
Menge des eingebrachten Infektionsstoffes parallel. 

A. Wolff-Eisner (Charlottenbure:. 


984, C. vom Pirquet, Klinische Studien über Vakzination und vakzinale A!- 
lergie. Mit 49 Fig. im Text und einer farbigen Tafel. Leipzig und Wien 2-7. 
Franz Deuticke 194 S. 


Das vorliegende gut ausgestattete Buch zerfällt, wie schon aus dem Titel ersicht!i : 
in zwei Teile, von denen der erste eingehende klinische Studien über Vakrigation brir::, 
während der 2. Feil die Frage der „Allergie“ behandelt, womit die dureh die Imptuu- 
hervorgebrachte Veränderung der Reaktionsfähigkeit des Organismus gemeint ist. 

Zuerst behandelt v. Pirquet die Klinik der Erstvakzination in mehreren Kapit: it. 
die die traumatische Reaktion, die Differenzierung von Papille und Aula, die Entwicklur.: 
ver Area. das Fieber, sowie verschiedene Abweichungen des normalen Verlaufes betr tr _ 

Die Klinik der Revakzination gibt dem Verfasser Anlass zu Untersuchungen u!-- 
das Wesen der Überempfindlichkeit, da die Revakzination anders als die erste Vakzin.’. 
verläuft. 

Die Verschiedenheit besteht aus 3 Faktoren: 

1. Die spezifische Reaktion tritt früher ein. 

3. Entsprechend diesem früheren Eintritt verläuft sie meist abortiv, es kommt ni.’ 
zu vollständiger Pustel mit Areola und Fieber; in einer Minderzahl indes tritt ein a. 
fallend intensiver Erfolg ein.!). Ä 

8. Die einzelnen Impfstellen zeigen verschiedenes Verhalten. 

In seinen Schlusssätzen fasst v. Pirquet das Resultat seiner Untersuchungen in i-- 
gender Weise zusammen: 

L „Streng bewiesen ist durch die Klinik der vakzinalen und revakzinalen E-- 
scheinungen die gesetzmässige Umwandlung der Reaktionsfäbigkeit des Organismus. 1: - 
normalzeitige Areareaktion nach der ersten Impfung unterscheidet sich nach Zeit und F.:: 
vou den Typen der Revakzination: der Frühreaktion und der beschleunigten Arr. 
reaktion. Eine Immunität im Sinne einer Unempfindlichkeit kommt nur in den ers:-: 
Monaten nach Erstvakzination vor. 

Diese klinischen Charaktere waren im grossen ganzen den älteren Impfärzten !- 
kannt, sind aber heute so gut wie vergessen; neu ist die Morphologie der Frühreakt..:. 
die Art der Darstellung in Kurven, die Beobachtung des allmiihlichen Überganges von d-: 
normälzeitigen Reaktion zur Frühreaktion bei den Nachimpfungen, ferner die Begriffe ür’ 


— — — 





1) Zwischen diesen beiden Arten von Uberempfindlichkeit: beschleunigte aber abort: 
Reaktion und «uffallend heftige oft deletäre Reaktion (Anaphylaxie Arthus. Serumbrank- 
heit, Theobald Smith) dürfte wohl ein noch näher zu erforschender Unterschied bestehc: : 
im ersten Fall wohl beschleunigte Antikörperproduktion, im zweiten Fall teils zu star‘ 
Substanzverlust durch Abstossuag im Übermass gebildeter Reseptoren (cf. Tod durch Ex‘- 
zichung aktivierenden Kompirmentes) teils zu starke intraselluläre Giftbindung durch sessu- 
-bleibende oder vor ihrer Mobilisation noch sessile, im Übermass gebildete zeiluläre git: 
bindende Antirezeptoren. (Po 
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echlafenden Keime, der kachektischen Reaktion und der Differenzierung swischen Papille 
un * 

IT. Als wissenschaftlich sichere Schlussfolgerungen sehe ich (v. Pirquet) 

1. „die Erklärung der Frühreaktion an, dass sie aus dem Zusammentritte von vor- 
handenen Antikörpern mit dem neuerlich eingebrachten Gifte entsteht. Ebenso sicher- 
gestellt ist u 

2. die Analyse der Lokalsymptome in zwei Prozesse, das Wachstum des Infektions- 
erregers und die Antiktrperbildung des Organismus, endlich 

3. die Erklärung der beschleunigten Areareaktion durch beschleunigte 
Antikörperbildung.“ 

Diese Schlusstolgerungen sind neu. Sic gipfeln in der Auffassung, dass die entzänd- 
lichen Erscheinungen durch die Mitwirkung von Antikörpern zustande kommen, dass das, 
was man schon immer „Reaktion“ des Organismus nannte. als aktive Antikörperbildung 
aufzufassen, nicht Krankheit, sondern Heilbestrebung ist. Bisher war nur die Beendigung 
der vakzinalen und variolüsen Erscheinungen durch Antikörperbildung angenommen worden. 

4. „Die Anseaat des allgemeinen Blatternexanthems findet in der Phase des Eintritts 
allgemeiner Antikörper statt. | 

5. Die Allergie in Form der auf kutane Einimpfang folgenden Frühreaktion ist als 
Diagnostikum bei Vakzine, Variola, Tuberkulose und wahrscheinlich auch bei einer Reihe 
anderer Infektionskrankheiten zu verwerten.“ 


IN. Schlussfolgerungen hypothetischer Art. Hierher gehören folgende Annahmen: 

1. ,Hülleniÿsende und antitoxische Antikörper werden nicht gleichmässig gebildet. 

2. Die Frühreaktion entsteht durch Hüllenantikörper bei relativer Insuffizienz anti- 
toxischer Antikörper. 

3. Das Blatternexanthem entsteht durch Agglutination der Blatternerreger im den 
Kapillaren bei relativer lusuffizienz der Bakteriolysine, so dass die virulenten Elemente 
dort anwachsen können, wo ihre Lebensbedingungen gegeben sind. | 

4. Die Schutzwirkung der Vakzination gegenüber der Infektion mit Variola ist in 
3 Phasen zu trennen: 


a) Es sind genügend Bakteriolysine vorhanden, um die Erreger sofort abzutöten, 
dann entstehtgFrühreaktion. | 

b) Die Antikörper werden nachgebildet, bevor noch grössere Meugen von Erregern 
zirkulieren; lokal beschleunigte Areareaktion, kein Exanthem. 


c) Der Antikörperaustritt findet so spät statt, dass Agglutination stattfindet. Durch 
die relative Mächtigkeit der ersten Antikörperwelle werden die neuen Kolonieen vernichtet, 
das zweite Fieber füllt weg (Variolois); bei Zusammentreffen von grossen Mengen Infek- 
tionserreger mit grossen Mengen Bakteriolysinen kann allgemeine Vergiftung eintreten 
(Variola haemorrhagica). 

5. Das postvakzinale morbillöse Exanthem (Kuhpockenexanthem) ist ein Ana- 
logon des Blatterexanthems und durch die Agglutination und sofortige Bakteriolyse von 
relativ geringer Erregermasse bediugt. 

6. Das Masernexanthem ist in derselben Weise zu erklären. 

7. Charakteristisch für alle Exantheme, die durch Antikörper ausgelöst werden, ist 
die Abhängigkeit der Intensität von der Konstitution des Individuumg.“ 


Die Vakzine bewirkt also im menschlichen Körper nach v. Pirquet meist keine 

Immunität, sondern nur eine Allergie, eine Veränderung der Reaktionsfähigkeit 

egenüber der ganzen Gruppe der Blatternerkrankungen. Die Allergie kann sowohl eine 
Öber- als eine Unterempfindlichkeit sein. 

Der wunde Punkt der v. Pirquetschen Theorien liegt darin, dass er zur Erklärung 
der von ihm beschriebenen Phänomene die Annahme von Bakteriolysinen und Antitoxinen 
macht, deren Existens zur Zeit unbeweisbar ist. Erwähnen möchte ich jedoch, dass die 
Untersuchungen von Jobling mit Hiilfe der Komplementbindung das Vorhandensein von 
Ambozeptoren wahrscheinlich gemacht haben. Die Ambozeptoren sind indessen keineswegs 
ohne weiteres mit den Bakteriolysinen v. Pirquets zu identifizieren, wie überhaupt in 
Zukunft scharf zwischen Ambozeptor und Bakterio- resp. Zytolysin: zu unterscheiden ist, 
indem der Begriff Ambozeptor ein viel weiterer ist. 

Erwähnen möchte ich noch, dass v. Pirquet seine Auffassung von der Uberempfind- 
lichkeit und der Allergie mit der Ehrlichschen Theorie für unvereinbar hält. Demgegen- 
über vertrete ich die auch von Kretz geäusserte Meinung, dass man auf Grund der 
Ehrlichschen Lehre von den sessilen Rezeptoren recht wohl auch die Erscheinungen der 
Allergie in ungezwungener Weise erklären kann. 

Fasse ich mein Urteil über das vorliegende Buch zusammen, so kann ich nur sagen, 
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dass es sich um eine wohldurchdachte, sehr anregend geschriebene Stadie handelt, die m 
vielen Punkten neue Ideen, in anderen Punkten bekannte in eigenartiger Prägung bietet. 
J. Citron (Berlin) 


985) Pfaundier, Vakzinative Tuberkulinprobe nach v. Pirquet. Münch. Gesellsch 
für Kinderheilkunde, 14, Juni 1907. (s. Münch. med. Wochenschr. 1907, No. 24% 
S. 1808.) 


Positives Ergebnis bei einigen Fällen von Skrofulose, sonstiger Tuberkulose, aber 

auch bei Fällen ohne Anhaltspunkte für bestehende Tuberkulose. 
berk Negativ war der Erfolg bei einigen Fallen von tuberkulöser Meningitis und Miliar- 
tu ulose. 

Bei einem Fall von Lupus restierte die Impfstelle als diffuse, brauztrote, schuppende. 
oberflächlich körnige Infiltration, ähnlieh einem Skrophuloderma. Ein anderes Kind mi 
postmorbillüser Tuberkulose akquirierte nach der Impfung Phlyktänen und akneartigen 
Hautausschlag. 

Diese letzteren Erscheinungen werfen ein Licht auf das Wesen der Skrofulose. 

Da skrofulöse Hautveränderungen und Phlyktänen bei Tuberkulösen durch Tuberkulm- 
injektion entstehen, kann man die Skrofolose als einen Zustand der Überempfindlichke:t 
Tuberkulöser gegen die Endotoxine der Tuberkelbazillen auffassen. 

Verf. führt (ganz im Sinne des Referenten!) aus, wie auf dem Wege, der zur aktiven 
humoralen Immunität führt, ein Stadium der Überempfindlichkeit durchlaufen wird, so das: 
Überempfindlichkeit und Immunität zwei verschiedene Erscheinungsformen derselben aller- 
gischen Reaktion sind. Bevor die Rezeptoren abgestossen werden, sind sie, im Übermas 
produziert, an der Zelle sessil und dienen jetzt hier nicht als giftableitend, sondern gerade 
ungekchrt als giftzuleitend, bindend, anlockend, d.h. sensibilisierend. 

Wenn der Immunisationsprozess bei Tuberkulose sehr langsam und träge verkinft. 
sind die Erscheinungen der Skrofulose vielleicht Effekte der multiplen propagierenden Auto- 
infektion durch endogen ausgeschiedenen Tuberklotoxine aufzufassen, welche solche Reak- 
tionen auslösen auf dem Boden der durch die erste Infektion geschaffenen Allergie. 

Pappenheim (Berlin). 


986) E. Mere und A. Doganel, Zur Pathogenese gewisser Integumentverin- 
derungen bei Skrofulose. (Universitäts-Kinderklinik in München) Wiener klin. 
Wochenschr. 1907, Nr. 31. 

Verff. haben den diagnostischen Wert der v. Pirquetschen Methode der Taber- 
kulosediagnose nachgeprüft und können die v. Pirquetschen Angaben über die Leistungs- 
fähigkeit des Verfahrens bestätigen insofern, als manifest tuberkulöse und klinisch aut 
Tuberkulose suspekte Kinder die positive Reaktion darbieten, währeud sie bei vermeintlich 
tuberkulosefreien Kindern vollständig negativ verlief. Kachektische Kinder, besonders im 
letz‘“n Stadium der Miliartuberkulose bzw. der Meningitis taberculosa reagierten auf dic 
Impfung nicht. 

Nicht selten sahen Verff. nach der kutanen Impfung auf dem Integumente besouder 
Veränderungen auftreten, in welchen sie mit Pfaundler den Ausdruck einer gesteigerten 
Überempfindlichkeit erblicken. 

Die kutane Tuberkulinimpfung setzt wie die subkutane Tuberkulininjektion dic 
Gegenwart spezifischer Antikörper für den Ausfall der Reaktion voraus. Die dabei zutage 
tretenden Phänomene sind nichts anderes als sinnfällige Folgen eines Zusammentreffen 
von Toxin mit Antikörpern.) Die in Reaktion tretenden Stoffe besitzen offenber eine sehr 
grosse Avidität untereinander. 

Die Lokalreaktion wird um so rascher und intensiver eintreten, je mehr Antikörper 
an Ort und Stelle verfügbar sind. Hierfür sind das Vorhandensein reaktionsfähiger Anti- 
körper in der Haut oder eine erhöhte Bildungsfähigkeit von Antikörpern seitens der 
Haut d h. der Zustand einer lokalen Überempfndlichkeit des Integuments verantwortlich 
zu machen. 

Bei zwei skrofulösen Kindern fiel die kutane Impfung trotz gleichzeitiger Injektior 
von Tuberkulin mit positivem Verlaufe ausgesprochen positiv aus. Ebenso verhielt es sich 
bei zwei weiteren skrofulösen Kindern, bei welchen die kutane Impfung erst an dem der 
Injektion folgenden Tage vorgenommen wurde, als die Allgemeinreaktion auf die Injektion 
sich bereits in der Temperatursteigerung zu erkennen gab. In diesen Fällen bestand 
ausser der allgemeinen Allergie des Organismus eine gesteigerte Lokalallergie des Integs- 

1) 8. 0. theoretische Vorbemerkungen. 

®) Cf. hierzu Wassermann und Citron, Deutsche med. Wochenschr. 1906, S. 449. 
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ments, der Zustand einer lokalen Überempfindlichkeit, weshalb sich trotz gleichzeitiger 


- oder vorausgegangener Toxininjektion auch am Orte der Impfung eine sehr deutliche 


Reaktion entwickelte. 
Der Zustand der lokalen Überempfindlichkeit des Integuments seheint gerade bei 


- bestehender Skrofulose häufig vorhanden zu sein. Sämtliche mit dem Zeichen der Skrofu- 


lose behaftete Kinder, an welchen die v. Pirquetsche Impfung ausgeführt wurde, zeigten 
eine dentlich verstärkte Lokalreaktion. Diese Tatsache erscheint für das Verständnis der 
Pathogenese einiger für die Skrofulose charakteristischer Symptome von grosser Bedeutung, 
mag nun die Überempfindlichkeit des Integuments nur der Ausdruck einer gesteigerten 
Allergie sein oder sich ausserdem eine lokale Uberempfindlichkeit hinzugesellen. Jeden- 
falls wird es zur Auslösung sichtbarer Lokalreaktionen der Haut geringerer Toxinmengen 
bedürfen als dort, wo die Überempfindlichkeit des Organismus nur einen relativ geringen 
Grad erreicht hat. 

Die entzündlichen Schwellungen und die so häufig rezidivierenden Infiltrationen 
an exkoriierten Stellen der Nasenumgebung lassen sich ebenso wie die verstärkten Impf- 
reaktionen erklären, welche auf einem überempfindlichen Boden entstehen. Es würde sich 
dabei nur um sichtbare Folgeerscheinungen von Superintoxikationen bei gesteigerter Über- 
empfindlichkeit der Haut oder des Gesamtorganismus handeln. Die Reaktionen werden 
um so lebhafter erfolgen, je höher der Grad der Überempfindlichkeit ist, je öfter die Haut 
mit dem ausgeschiedenen Gifte in Reaktion getreten ist. Auch die Phlyktäne ist als das 
unseren Augen wahrnehmbare Phänomen einer Überempfindlichkeitereaktion aufzufassen, 
eine Reaktion, welche durch das Zusammentreffen des in Ausscheidung begriffenen Toxins 
(Superintoxikation) mit dem tberempfindlichen Gewebe zustande kommt, und deshalb so 
deutlich zutage tritt, weil das den Schauplatz der Reaktion verdeckende Gewebe sich durch 
eine besondere Zartheit auszeichnet. v. Boltenstern (Berlin). 


987) M. Uppenheim, Über Hautveränderungen Erwachsener im Anschluss an 
die Pirquetsche Reaktion. Wiener klin. Wochenschr. 1907. No. 32. 

Es scheint aus den Untersuchungen in Übereinstimmung mit Pirquet, Pfaundler, 
Moro-Doganoff hervorzugeben, dass bei Skrofulose eine spezifische Überempfindlichkeit 
der Haut gegenüber Superintoxikation besteht. Eine gewisse Ähnlichkeit besteht mit den 
Ergebnissen der Superinfektion bei Syphilis (Finger, Landsteiner). 

Patienten mit deutlichen skrofulosen Hauterscheinungen reagierten mit Alttuberkulin 
im Sinne ihrer Hauterkrankungen, während Kranke mit vorgeschrittener Tuberkulose aber 
freier Haut bei kutaner Impfung nur normale Quaddelreaktion der Haut, aber Allgemein- 
reaktion und lokale Herdreaktion am tuberkulösen Herd zeigten. Pappenheim (Berlin). 


988) M. J. Rosenau and J. T. Anderson, A. new toxic Action of Horse-serum. 
Journ. of. Med. Research. XV, 1906. 

Einmalige Injektion aus Pferdenormalserum in die Bauchhöhle von Meerschweinchen 
macht keine Symptome. Bei Wiederhohlung dieser intraperitonealen Injektion nach zehu 
Tagen tritt akuter Tod durch Atemnot, Lähmungen und Krämpfen ein (Anaphylaxie, Über- 
empfindlichkeit). 

Wiederholung der Injektion in kurzen Intervallen erzeugt aktive Immunität gegen 
die Giftwirkung. 

Die toxische Substanz des Serums ist zugleich die sensibilisirende und Überempfind- 
lichkeit erzeugende Substanz, sowie als Antigen die Antitoxin und Immunität auslösende. 


(Es sei daran erinnert, dass Lyssagift, in die Carotis injisirt, Bahies und Tod anslöst, in die 
¥emuralis oder eine Vene injiziert, aber Immunität erzengt. Je nachdem das erst passierte giftfilternde 
Organ ein giftempfindliches (Nerven) oder giftabsch wichendes (leukopoetisches) Organ ist, tritt ge- 
schwiichte oder gereizte Allergie ein, entsteht Immunität (Unempfindlichkeit) oder Krankheit, Ver- 
giftang (mehr oder weniger ke Schädigung durch die Giftwirkung) oder Reaktion gegen das Gift. 

Pappenheim (Berlin). 


989) J.B. Currie, Exemples of the Immediate and of the Accelerated Reaction 


following two Injections of Antidiphtherial Serum. Journ. of Hygiene. VII, 1, 
Jany 1907. Goodall (Edinburgh). 


990) d. R. Currie, On the Supersensitation of Persons Suffering from Diph- 
theria by repeated Injections of Horse-Serum. Journ. of Hygiene. 
Jany 1907. 

When the serum of one animal is injected into another, the injected animal is not 
usually affected. | 
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A second injection may however be followed by symptoms indicating that the a. 
mal has become abnormally sensitive to the serum employed. These symptoms mar ~ 
very Beverc. 

The records of fever hospital cases in whom repeated injections of horse-=—. 
had been employed give data for an enquiry into the effects of supersensitation in 
human subject. ‘These cases suffcred from diphtheria or were diphteria contacts 

These was no evidence that the twice injected had a higher rash frequency ti. 
the general return. 

There wus no evidence that the latent period among the twice injected, whe: = 
interval betwee. the first and second injections was up to ten days, differed from :- 
latent period of the general return. 

The thriee injected sbowed a higher rash frequency than the general return or ik 
twice injected. This was coincident and was probably associated with a relatively hie : 
dosage rate. | 

These was no evidence that the latent period among the thrice injected wher : 
interval between the first and third injections was up to and not exceeding ten d:- 
differed from the latent period of the general return. When the interval was over :. 
days the thrice injected consistently showed a modification of the ensuing serum reactit 
with a reduction in the length of the correspunding latent period. 

The interval of time between the first and the second injection of serum i: ı 
primary factor in determining the abnormal reaction which has been regarded as cvidez. 
af supersensitation. | | 

Repeated injections of horse-serum may cause supersensitation in man bet it ne”: 
becomes such a danger as to excuse a restrictcd application of antitoxin treatment. 

Goodall (Edinburgi: . 


992) Cabannes E., Recherches au sujet de la toxicité des sérums hétérogé:: 
Société de Biologie, 4. Mai 1907, T. LXII, No. 15, p. 809. Ä 


L'auteur recherche le mécanisme de la toxicité des sérums hétérogènes. Il déterzi- 
da toxicité des divers éléments qui entrent dans leur composition Le principe d: 
recherche est base sur la dialyse des matières albiuninoïdes du sérum sanguin à très ba- 
température. Les sérums examinés sont ceux d'homme, de chien, mouton, bœuf; l'an:. 
expérimenté est lo lapin. Pour séparer les matières albuminoïdes, l’auteur se sert 
procédé de Freund et Joachim par lequel les matières albuminoides du sérum sont précipit-- 
d’une manière fractionnée par des solutions de sulfate d’ammoniaque à divers degré: : 
saturation. 

Les matières albuminoides précipitées en premier lieu par le sulfate d'ammonis 
sont plus toxiques que la masse totale des matières albuminoïdes. Ainsi, les paragloluir 
par exemple, qui ne sont qu’une portion des globulines, sont proportionnellement plus toxiy:- 
que les globulines elles-ınemes. Les globulines sont un peu plus toxiques que les ser: - 
albumines. L'auteur a cherché à isoler les corps qui se trouvent dans le sang et qui =’ 
précipités et entrainés en même temps que les matières albuminoïdes, c'est-à-dire les : =: 
présentant les qualités et propriétés des diastases (préripitation par le phosphate de cha 
les corps ont été toxiques encore à un plus haut degre. L'auteur tire donc de ces fait: | 
conclusion suivante: Les substances toxiques dex sérums hétérogènes se trouvent dans - 
matières albuminoides et surtout dans les corps enzymoides du sérum, entraines par y* 
pitation. J. Jolly (Pari. 


992) J. Leva, Cher den Einfluss gewisser Gifte (Alkohol, Adrenalin, Nike: | 
auf die Produktion spezifischer Immunsubstanzen. (A. d. Kgl Inst 1. !- 
fektionskr. i. Berlin) Med. Klin. Nr. 16. 1907. 


. Verf. hat Alkohol, Adrenalin und Nikotin hinsichtlich der Frage der Beeinflugsune =: 
Bildung von Schutzsubstanzen untersucht. Kaninchen erhielten eine zeitlang da: "- 
treffende Gift und wurden dann gleichzeitig und auf gleiche Weise wie die Kontnllt:: 
mit Typhus infiziert. Zur Bestimmung des Antikörpergebaltes verwendete Verfasser .: 
Wassermann-Brucksche Methodeder Ambozeptorenbestimmung mittels Bakterienexırak::: 
Aus den Versuchen ergab sich, dass weder Alkohol noch Adrenalin die Hümolyse hemn.”:- 
Alle typhusinfizierten Alkohol- und Adrenalintiere zeigten übereinstimmend keine geningit: 
Antikörperbildung, wie die entsprechenden Kontrolltiore ohne Alkohol und Adrenalia. Beıt: 
Substanzen schädigen also die Zellen des hämatopoetischen Organs, weir!’ 
die Antikörper im Organismus produzieren, nicht in ihrer Produktio:~ 
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fähigkeit nach dieser Richtung. Das Nikotin dagegen erwies sich als starkes 
Blutgift. Die Schädigung des himatopoetischen Apparates betrifft nicht 
nur die Zellen, welche die Blutbildung besorgen, sondern auch den Teil des 
Apparates, in welchem die Immunkörperbildung vor sich geht. 

v. Boltenstern (Berlin). 


993) A. Graziani, Einfluss der umgebenden Temperatur und des kalten Bades 
auf die Hervorbringung von agglutinierender Substanz bei den füz den 
Typhus immunisierten Tiereu. Zentralbl. f. Bakt. Bd. XLII. H. 7 u. 8. 


Verf. stellt fest, dass die umgebende Temperatur bedeutenden Einfluss auf die Bil- 
dung von Agglutininen gegenüber dem Typhusbazillus durch einen tierischen Organismus 
(Kaninchen) habe. Dauerud niedrige Temperaturen (- 2° bis + 4°) begtinstigen die Her- 
vorbringung von agglutinierender Substanz: in gleichem Masse als die Temperatur höher 
gelegen ist, zeigt das Blutserum der bei dieser Temperatur (4 18° und 32°) gehaltenen 
Tiere in der Regel um so geringeren Gehalt an Agglutininen. | 

Auch durch wiederholte kalte Bäder (+ 20°, Dauer 30 Min.) währeid der Immuni- 
sierung lässt sich bei Kaninchen die Agglutiniubildung verstärken. 

Ausserdem glaubt Verf, beobachtet zu haben, dass man das aktivste Serum erhält, 
wenn man die Zeit zwischen den einzelnen Injektionen abkürzt und die Menge des in- 
jizierten Toxins vermehrt (er injizierte entweder in dreitägigen Zwischenräumen je 5, 7 
und 9 cem oder in zweitägigen je 8, 10 und 12 cem einer filtrierten achttägigen Bouillon- 
kultur subkutan) und dass der Titer der Sera bei Vorbehandlung der Tiere mit Toxin be- 
rcits am achten oder neunten Tag seinen Höhepunkt erreicht, während bei Vorbehandlung 
mit lebenden Bakterien dies erst am zehnten bis zwölften Tage der Fall ist. 

Leuchs (Berlin). 


Y93a) A. Graziani (Hyzienisches Institut Padua), Influenza della temperatura e del 
bagno freddo sulla produzione di sostanza agglutinante negli animali 
immunizzati contro il tifo (Einfluss der Temperatur und des kalten Bades auf 
die Produktion glutinierender Substanzen bei gegen Typhus immunisierten Tieren). 
Gazz. Osp. 1906, No. 96. 


Verf. beschränkt sich, den Einfluss der Temperatur auf die durch den Organismus 
erzeugten, arglutinierenden Substanzen bei gegen Typhus immunisierten Tieren fest- 
zustellen. Um seinen Zweck zu erreichen teilt er die zu immunisierenden Tiere in drei 
Serien und hält sie während der Bildungsperiode der den Typhusbazillus agglutinierenden 
Substanzen bei verschiedener Temperatur und zwar Serie 1 bei 2°, Serie 2 bei 18° und 
Serie 3 bei 32%. Nach vielfältigen Untersuchungen schloss Verf. dass die ‘l'emperatur 
einen hohen Einfluss auf die agglutinierenden Substanzen ausübe, welche der tierische 
(ryanismus gegen Typhusbazillen erzeuge; niedere Temperatur begünstigt sie, hohe Tem- 
peratur hingegen vermindert bedeutend die Bildung agglutinierender Substanzen. 

Schr wirksam beweisen sich während der Immunisierungsperiode mehrmals im Tage 
wiederholte kalte Bäder; sie vermehren die Bildung agglutinierender Substanzen selbst 
dann, wenn das Tier bei hoher Temperatur gehalten ist. | 

Genannte Tatsachen führen zur Erklärung der günstigen Wirkung kalter Bäder in 
mehreren Fieberkrankheiten wie z. B. beim Typhus. Ascoli (Mailand). 


994} Hirsehfeld (Hygien. Instit. Univers. Berlin), Über den Einfluss der Temperatur 
auf die agglutinahle Substauz, Arch. f, Hygiene. Bd. LX, Heft 4, p. 298. 


Das Hauptergebnis der Untersuchungen ist folgendes: 
1. Die Agglutination der aut 70—90° erhitzten Bakterien wird durch die Erhitzung 
des bei dieser Temperatur modifizierten Bakterieneiweisses gestört. 
2. Die spezifischen Rezeptoren gehen beim Erhitzen zum grossen Teil zugrunde. 
3. Die fällbare Gruppe wird so empfindlich, dass sie durch die geringsten Mengen 
von noch gebundenen Agglutininmengen oder Salzen zur Ausfällung zu bringen ist. 
Fleischmann (Berlin). 


995) Madsen, Noguehi and Walbum, The Influence of Temperature upon the 
Rate of Reaction (Haemolysis, Agglutination, Precipitation), . Journ. of Exp. 
Medicine VIII. 3. May 1906. 


Results are expressed in a long series of tables. Goodall (Edinburgh). 
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996) Walther Hausmann, Über den Einfluss der Temperatur auf die Inkubs- 
tionszeit und Antitoxinbildung nach Versuchen an Winterschläferu. 4 
tt Inst. d. k. k. Hochschule für Bodenkultur in Wien). Pflügers Arch. XI 

pa 7 

8 Winterschlafende Fledermäuse sind resistent gegenüber der chronischen Colchizis- 

vergiftung. Wache wurden nach zweitägiger Inkubationszeit durch den 30. Teil der für 
winterschlafende Tiere noch nicht tödlichen Dosis getötet. Winterschlafende Fledermä:- 
welche Colchizin erhalten hatten und in der Kälte weiter lebten, verendeten unter Durt- 
fall an Colchizinvergiftung, sobald sie in die Wärme gebracht wurden. Der Tod ırir 
nach einer Inkubationszeit ein, als ob dem Tiere zur Zeit das Gift gegeben wurde. ri 
welcher es in die Wärme kam. Winterschlafende Fledermäuse werden von Tannin nai 
Saponin nur nach vieltägiger Inkubationszeit, in der Wärme nach ungleich kürzerer In- 
kubationszeit getötet. Ähnlich liegen die Verhältnisse bei den Phytotoxinen. Eine Pr: 
duktion von Antikörpern konnte bei winterschlafenden Fledermäusen bisher nicht beobschte: 
werden, welche bei wachen Fledermäusen leicht erfolgt. Die Möglichkeit, durch die Kilv 
bzw. den Winterschlaf die Inkubationszeit zu verlängern, ist keine spezifische für Torine 
gültige Beobachtung. v. Boltenstern (Berlin. 


997) Fassin Louise, Modifications de la teneur du sérum en alexine chez le: 

animaux thyroïdectomisés. Société de Biologie, 20. Avril 1907, T. LXII, No. 13 

647. 

u Dans des notes antérieures, l'auteur a montré que l'administration de produit: 
thyroïdiens par la voie sous-cutanéc et par le tube digestif est suivie d’une augmentation 
de la substance active du sérum (alexine). — Chez les animaux thyroïdectomisés, l’auteur 
constate au contraire toujours une dimination notable de l’alexine hémolytique et bactericide, | 
mais jamais une disparition complète. 

La dimination de lalexine n’est pas ici un phénomène banal, conséquence du traum- 
tisme opératoire; en effet, on n'observe pas d’abaisxement dans le pouvoir alexique du sérum 
en faisant subir aux animaux les mêmes manipulations opératoires, le corps thyroïde étan: 
laissé en place; mêmes résultats négatifs chez le chicn auquel on enlève la rate. 

J. Jolly (Paris). 


998) W.H. Mauwaring, The third Serum component. Journ. of infect. discases. IL 
1906, S. 

- Normales inaktiviertes komplementfreies Ziegenserum hat eine deutliche Einwirkung 
auf die Hämolyse eines hämolytischen Ziegenimmunserums, diese Hämolyse bald fürdernd. 
bald hemmend, 

Verf. bezieht dieses Verhalten auf die Anwesenheit einer thermostabilen „dritten 
Komponente“ des Serums. 

Inaktiviert man normales Serum bei 56°, so schwindet nach 20 Minnuten das Kon- 
plement. Erhitzt man länger, so treten der Reihe nach auf, um dann wieder zu ver- 
schwinden, folgende Substanzen: 1, Auxilysin J, 2. Antilysin I, 3. Auxilysin IT, 4. Auxilysin IT. 

Pappenheim (Berlin. 


999) Wilfred H. Mauwaring, On auxilytic and antilytic serum components. 
(Pathol. Labor. of the Indiana University.) Zentralbl. f. Bakt. Bd. XLIU. H. 8. 


1. Zerstört man durch Erhitzen das Komplement, so bleibt im normalen Ziegenseru: 
eine dritte Serumkomponente zurück. welche in verschiedenen Experimenten bald auxilytische. 
bald antilytische oder negative Eigenschaften zeigt, wenn man es miteinem gegen Hammei- 
blut immunisierten Ziegenserum zusammenbringt. 

2. Die dritten Komponenten von verschiedenen norınalen Ziegen zeigen weitgehende 
Differenzen. 

3. Die dritte Komponente desselben Serums zeigt ein verschiedenes Verhalten unter 
verschiedenen Experimentalbedingungen. Von grossem Einfluss ist insbesondere die Zeit- 
dauer des Erhitzens und der Wärmegrad. . J. Citron (Berlin) 


1000) Wilfred H. Manwaring, On the thermolability of complement. Zentralbl f 
Bakt. Bd. XLIV. H. 1. 

Normales Ziegenserum verliert durch zwei Minuten langes Erhitzen auf 61° C. die 
Fähigkeit, ein hämolytisches Zicgenserum zu reaktivieren. Eine gleiche Komplement- 
zerstörung findet statt bei 59° in 4 Minuten; bei 57° in 8 Minuten; bei 55° in 12 Minuten, 
bei 53° in 14 Minuten und bei 51° in 35 Minuten. J. Citron (Berlin). 











— 827 — 


001) H. Noguchi, The Thermostabile Anticomplementary Constituents of the 
Blood. Journ. of Exp. Méd., VII, No. 6, Dec. 1906. ° 


| a) Blood serum contains normally certain principles which inhibit serum haemolysis by 
iterfering with the action of complement. 

This anticomplementary action appears in most sera only after heating to 56° C. or 
igher. The inhibiting action is directed against alien as well as native complements and 
3 non-specific in character. 

The antilysin is removed from serum by digestion with many kinds of blood cor- 
uscles which, apparently, absorb the principle. The principle can be extracted from 
erum and corpuscles with ether and after removal of lecithin etc. can be dissolved in 
aline solution. The saline solution is designated ,protectin“. Goodall (Edinburgh). 

b) Das Blutserum enthält normal gewisse Stoffe, die durch Bindung des himolytischen 
‚omplements die Hämolyse verhindern. Bei den meisten Sera tritt die antikomplementäre 
Virkung erst nach Erhitsung auf 56° oder noch höher zutage. Diese antihämolytische 
Virkung ist sowohl gegen fremde als. gegen die eignen Komplemente gerichtet und also 
icht spezifischen Charakters. Es scheint, als ob die Inaktivierung des Serums bei 50° 
urch ein teilweises Freiwerden des antilytischen Prinzips zustande kommt, das gerade 
‚enügt, die Wirkung des nativen Komplements zu inaktivieren. Mit steigender Tempe- 
atur wird mehr und mehr des Antilysins frei, bis das Serum schliesslich ein Plus von 
ıntilysin über das völlig neutralisierte Eigenkomplement hinaus enthält, das imstande ist, 
nit hinzugefügten neuen nativen oder fremden Komplementen in Wirkung zu treten. 
jerum, das auf 90° erhitzt ist, wirkt stärker hämolytisch als auf 70° erhitztes, entweder 
veil das Antilysin in neue stabilere Verbindungen eingetreten ist, die dessen Wirksamkeit 
rerhindern, oder was wahrscheinlicher, durch das Freiwerden einer neuen Gruppe von 
itoffen aus dem Serum, die direkt oder indirekt durch Erhöhung der Kraft der Serum- 
‘äimolysine (Auxilysine) wirken. Diese letzte Tatsache verschleiert oder unterdrückt die 
undernden Einflüsse des Antilysins. 

Das Antilysin kann entfernt werden durch Digestion mit vielen Arten von Blut- 
törperchen, die es augenscheinlich absorbieren. Während so das Serum seiner Hämol 
ıindernden hämosozischen Kraft beraubt wird, gewinnen die Körperchen durch diese Be- 
adung mit dem schützenden Antilysin grössere Widcrstandskraft gegenüber den Serum- 
wämolysinen. Durch Behandlung des Serums und der Blutkörperchen mit Äther kann das 
Antilysin extrahiert werden. Der Atherextrakt, befreit von Lezithin und einigen ver 
wandten Stoffen, enthält das Antilysin in konzentrierter, aber nicht reiner Form, das nun 
n einer Salzlösung, in der es sich löst, aufgenommen werden kann. Solche Salzlösung, 
lie „Protektin“ genannt wird, verhält sich in allen Punkten wie natives antilytisches 
3erum mit der Ausnahme, dass es durch Erhitzung auf 90° und höher nicht beeinflusst wird. 

Antilysinhaltiges Protektin verhindert die Serumhämolyse direkt durch Neutralisation 
les Komplements, und indirekt, indem durch die Resorption vonseiten roter Blutkörperchen 
leren Resisteng erhöht wird. 

Es ist sehr wahrscheinlich, dass das antilytische Prinzip erhitzten Serums und das 
>rotektin, aus Serum oder Blutkörperchen extrahiert, derselbe Körper (Cholestearin?) ist. 
l'hermostabilit&t ist eine der charakteristischsten Eigenschaften des Pro- 
‚ektins. 

Serum und Körperchen können in getrocknetem Zustande auf 150° erhitzt werden, 
‚hne die schlitzende Wirkung zu verlieren, und das Prinzip bleibt in solch erhitsten 
>rodukten wenigstens zwei Jahre wirksam. Protektin in Lösung wird durch Erhitzung 
‚uf 100° während einer Stunde nicht verändert, durch Temperaturen von 135—150° wird 
lie schützende Kraft merklich vermindert, Mit diesen Veränderungen wird die saure 
teaktion neutral oder alkalisch. Pappenheim!) (Berlin). 


1002) A. Ferrata, Die Unwirksamkeit der komplexen Hämolysine in salz- 
freien Lösungen und ihre Ursache. Perl. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 13. 


Verf. kommt in seiner unter Morgenrots Leitung gefertigten Arbeit zu folgenden 
Schlüssen : 

i. In salzfreien resp. sehr salzarmen Lösungen, deren Isotonie für die roten Blut- 
törperchen durch Traubenzucker oder Rohrzucker aufrecht erhalten wird, findet die Hämo- 
yse durch ein entsprechendes komplex:s Hämolysin nicht mehr statt. 


1) Nach dem Referat im Zentralbl. f. d. gesamte Physiologie und Pathologie des 
itoffwechsels. VIII (N. F. ID), 1907. 
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2. Dieses Ausbleiben der Hämolysine berubt darauf, dass das Komplement in : : 
salsarmen Lösungen seine Wirksamkeit verliert, 

3. Es zerfällt nämlich bei der Eutfernung der Salze das Komplement in zwei K::- 
ponenten, deren eine in den Niederschlag des Serumglobulins übergeht, deren andere : 
Lösung bleibt. | ; 


4, Jede dieser Komponenten an und für sich ist unwirksam, ihre Vereinigus: : | 


salzhaltiger Lösung führt zur Wiederherstellung des wirksamen Komplements. 


5. Die für die Komplemente charakteristische Thermolabilität kommt der in rar. 


freiem Medium gelöst bleibenden Komponente zu, Pappenheim (Berlin, 


1003) Hans Sachs und Yataka Tereuchi, Die Inaktivierung der Komplementt : | 


salzfreien Medium. (A. d. Kgl. Inst. f. experim. Ther. in Frankfurt a M1 £. 
Klin. Woch. 1907. Bd XVI, 1719. 


Ima salzarmen Medium (isotonischer Rohrzuckerlösung) bewirkt Meerschwrinchense:.. 


eine mehr oder weniger ausgesprochene Hämolyse des Rinderbluts, welche in Koch... 


lösung ausbleibt. In ihr bleibt die Hämolyse des Rinderbluts durch cin komplexes Hui: - 
Iysin aus (immunisatorisch gewonnener Ambozeptor + Komplement). Dies ist nicht durch . - 
Fehlen der Ambozeptorwirkung, sondern durch eine Inaktivität des Komplements te din. 
Von dieser Inaktivität prinzipiell zu tzennen ist die dauernde Zerstörung des Kompleme:’ 
welche in salzarmer ng stattfindet. Diese dauernde Zerstörung des Komplen:: - 
in salzarmeın Medium blieb aus bei niedriger Temperatur, bei zu starker Verdünnung 
Serums, bei Verwendung älteren bereits gelagerten Serums und bei Verwendung friscL-. 
und 10 Minuten laug auf 51° Grad erhitzten Serums. Ausser der Salzarmut des Med::: 
ist für die Zerstérbarkeit des Komplements die Beschaffenheit des Serums von aussi 
vebender Bedeutung. Der Vorgang erklirt sich durch das Vorhandensein eines fern. 
artig wirkenden Serumbestandteils, welcher nur in einer gewissen Konzentration wirkt . 
dessen Quantität individuell sehr variiert. Dies Ferment zerstört die Komplemente n':r 
salzarmer Lösung bzw. nur dann, wenn sie durch das salzarmc Medium in eine angre:tiz 
Modifikation umgewandelt worden sind. Bleibt die Wirkung des Fermentes aus, so fiz: 
eine Rückbildung dieser Modifikation in das wirksame Komplement nach Besalzen : 
J.ösung statt. Grosse Ambozeptorenmengen scheinen das Komplement vor der Zer-tür::. 
im salzarmen Medium zu schützen. vy. Boltensteru (Berlin. 


1004) Leo Liebermann, Der Einfluss der Verdinnung auf die Wirkung : 
hämolytischen Blutserums. (Vortrag gebalt. in der Königl. Gesellsch. der A:: 
in Budapest. 1907. März 16.) 


Im Vereine mit Fenyvessy ausgeführte Arbeiten Liebermanus haben ergete 





dass die blutlösende Wirkung des normalen Schweineserums eine auffallend grössere x. 


wenn wir dasselbe mit physiologischer Kochsalzlösung verdünnen. Dies wurde auf telex: 


Weise festgestellt: Einer konstanten Menge von inaktiviertem Kaninchenblutserum :3-+ 


cinem gegen Schweineblutzellen immunisierten Kaninchen) wurden gleiche Mengen vr: 


verschiedenem Grade verdünntem Schweineblutserum zugesetzt. Diese Gemenge lies 1. 
auf gleiche Mengen von Schweineblutkörperchen-Emulsion gleich lange Zeit hindurch . 
wirken. Die hämolytische Wirkung steigt anfangs rapid mit der Verdünnung, bis -- 


Maximum erreicht ist. Von hier an stellt sich dann im Verhältnisse zur weiteren \ : 
dünnung wieder eine Abnahme der Wirkung ein. Die Erklärung dieser Tatsache 4: . 


sich in dem Umstande, dass das Komplement eine hydrolysierende und dissoziierende >. - 


stanz darstellt. 

Ähnliche Versuche wurden auch auf die Weise ausgetührt, dass inaktiviertes In : : 
serum in verschiedener Verdünnung auf Schweineserum von konstanter Menge einw:- 
Die hämolytische Wirkung verringerte sich im Verbältnis zur Verdünnung. was dx 
hinweist, in welch ‘hohem Masse sich die Immunkörper von den Komplementen us: 
scheiden, Körmödczi (Budapest . 


1005) B. Muir and W. B. M. Martin, On the Deviation of Complement by a £.r 
and its Anti-serum, and its Relations to the Precipitin Test. Jours. 
Hygiene 1906, Vol. VI, p. 265. 


The following is a summary of the chief results. When a serum of an anin: : 


injected into an other animal of different species, an anti-serum is developed and a mis:. | 
ot the two sera has the property of fixing or deviating complement. The combiz:: - 
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nf the substance X anti-substance may be attended by precipitation. but this is not 
»ssential to the deviation phenomenon as the latter may occur when there is no visible 
precipitate. The deviating substance may however be practically confined to the preci- 
pitate in some cases. 

The amount of serum necessary to produce deviation along with the anti-serum is 
»xtraordinerily small, and the deviation test is much more delicate than the precipitin 
‚est; the two tests give results which are in great part in accord as regards specificity. 

A large number of different complements may be fixed by the same combination of 
serum with anti-scrum; some complements may however not be fixed. 

For any given amount of anti-serum there is an optimum amount of homologous 
serum whieh gives maximum deviation of complement; above as well as below the optimum 
he amount of deviation diminishes. 

The facts established with regard to deviation necessitate a rcvistal of the views 
currently held with regard to anti-complements. The paper is illustrated with figures and 
tables, and references to to the literature are given. . 


General Considerations. 


The deviation of complement by a serum plus its anti-serum (presumably by a new 
compound forme) is one of the most striking of serum reactions, and opens up many questions 
of high theoretical importance. The relation of the phenomenon to precipitation has 
already been discussed at some length, and whilst there is a certain parallelism between 
them, we cannot say that it is the precipitate which fixes complement. The fact that 
deviation may occur where there is no precipitation would indicate that when a serum is 
injected the allimportant result is the development of anti-substances, and these in 
combination with certain substances in the serum have the property of fixing com- 
plement. The combination of substance 4 anti-substance may be, and usually is, attended 
by precipitation. Further, the results with regard to the relation of the amount of com- 
plement fixed to the amount of precipitate, suggest that the latter may vary in compo- 
sition, An analogy can be drawn between the anti-substances in question and the haemo- 
lytics and bacteriolytic immune bodies. A striking difference, however, is presented by the 
fact that increase in the amount of serum (receptors) beyond a certain point leads to a 
diminution in the amount of complement taken up, a phenomenon which so far as we know 
bas not been observed in the case of other anti-sera. The extraordinarily small amount 
f the homologous serum which is sufficient to produce a recognisable deviation of comple- 
ment also appears unique in serum reactions. | 

It has been recognized for a considerable time that when the serum of an animal is 
injected into another animal of different species, the serum of the latter acquires an ,anti- 
complement“ property. It will be evident however from what has been stated above that 
when the anti-serum is added to the serum, there are present the three essentials for 
the deviation phenomenon, (a) certain molecules in the serum injected (homologues of 
receptors), (b) the anti-substances to these molecules, and (c) complement. Complement 
will thus be fixed and apyarently neutralized. Are there in addition true anti-complements, 
. €. anti-substances whica unite directly with the haptophore group of complement in the 
same way a8 anti-toxin unites with toxin? The possibility of this cannot be excluded, but 
t is now clear that facta established with regard to anti-complement action are capable 
f another explanation. The question must be left an open one and requires fresh investi- 
gation in the light of the facts established with regard to deviation. 


Summary of Results, 


1. A mixture of serum and its anti-serum has the property of fixing or deviating 
complement and thus interfering with haemolysis. In this there is a close analogy to the 
ixation of complements by cellreceptors in association with immune-bodies. 

2. A large number of different complements may be fixed by the same combination 
f serum and anti-serum: some complements however may not be fixed. 

8. The amount of homologous serum necessary to produce a distinct deviation of 
:oımplement is extremely small — 0,0001 ccm and even less: as a rule it is many times 
ess than the amount necessary to give a visible precipitate with the anti-serum. 

4. When a precipitate forms, the deviating substance is present in the precipitate 
ind may be so exclusively: precipitation is however not essential, as the deviation pheno- 
menon may be given by an anti-serum without the formation of a precipitate. 

5. The precipitin and deviation tests give results which are in great part in accord 
w regards specificity. ' 
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6. For any given amount of anti-seram there is on optimum amount of homologe.: 
serum which gives maximum deviation of complement: above as well as below the optımım 
the deviation diminishes. 

7. The deviation phenomenon produces an effect similar to an „anti-complemer: 
action and the views generally held with regard to anti-complements require revision. :t 
is however still left an open question whether true anti-complements exist. 

Authors report 


1006) Zebrewski, Beleslas, Comparaison entre les deux méthodes de déter- 


mination de la nature du sang par les précipitines etlafixation de l’alexise. 
Société de Biologie, 13. Avril 1907, T. LXII, No. 603. 


Aujourd'hui on dispose de deux méthodes biologiques permettant de déterminer la natur | 


d'un sang donné: dans l’une on observe la formation d’un précipité au moyen d’un sérem 
actif correspondant, dans l'autre on fait absorber l’alexine suivant le principe de Borde 
(fixation du complément). L'auteur a comparé la valeur et la sensibilité de ces deux pm 
cédés au moyen des essais suivants: Les sérums précipitants sont représentés par les sérum: 
de lapins qui ont reçu par voie intraveineuse du sérum de trois espèces animales: cheval 
poule, chien, on dispose de deux systèmes hémolytiques: le sérum de lapin traité par ir 
globules de vache lavés, le sérum de chien injecté des mêmes globules. 

Les résultats obtenus avec les dilutions les plus variées permettent de conclure qz 
pour les combinaisons essayées tout au moins, les deux méthodes se valent, à condıtım 
que l'on note la précipitation aprés dix-huit heures et que l’on prenne pour dose limite 
la quantité de sérum normal en présence de laquelle l’hémolyse est complètement abolie. 

J. Jolly (Paris, 


1007) Zebrowski, B., Sur les rapports entre sensibilisatrice hémolvtique ei 
précipitogéne. Société de Biologie, 20. Avril 1907, T. LXI, No. 13, p. 645. 


La sensibilisatrice ou amborécepteur et le précipitogène sont indépendants l'un & 
l'autre dans les systèmes hémolytiques étudiés par l’auteur. J. Jolly (Paris). 


1008) L. Craveilhier, Présence manifeste de scnsibilisatrice ou fixateur das: 
un sérum préparé complètement dénué d'activité. Societé de Biologie, 1. Jus 
1907, T. LXII, No. 19, p. 1027.) 


Des diverses substances signalées dans les sérums, en dehors de l’antitoxine, il a 
est une, la sensibilisatrice ou fixateur, dont le rôle serait assez important, à en cran 


certains auteurs, pour justifier l'appellation de „substance immunisante“ ou d’ ,immancorp. 
Les expériences de Besredka en 1904 prouvent toute fois, pour ce qui concerne le sére 
antistreptococcique, qu'un sérum très actif peut ne contenir que des traces de fixatez 
vis-à-vis de son propre microbe et qu’il peut n’y avoir aucun parallélisme entre les propnéte | 


préventives d’an sérum et sa teneur en sensibilisatrice ou fixateur. 

L'auteur a recherché si les constatations faites par Besredka ne concernaient gi 
le streptococque et si, en s'adressant à un autre microbe, il serait possible d'arriver aot 
mêmes conclusions. Or, en employant le bacille diphtérique, l’auteur a réussi à obteai. 


non plus seulement un sérum très actif renfermant des traces de fixateur ou un sérns 
contenant une proportion notable de sensibilisatrice, alors qu'il n’était pas encore tra 
actif, mais un sérum complètement inactif dans lequel la présence de sensibilisatrice état 


manifeste. 
Il résulte des expériences de l'auteur que, de même qu’un sérum peut être actif sas: 


renfermer de fixateur, ainsi, qu'on l'a montré, un sérum peut renfermer manifestement m 


fixateur sans avoir aucun pouvoir thérapeutique. 
La sensibilisatrice ou fixateur ne mérite donc pas le nom de »substance immunisant:+ 


ou d’simmuncorps«; et pour s'opposer efficacement à l’action du bacille diphtérique emplori. 


comme pour lutter contre les streptocoques, sa présence n’est pas suffisante et ne semtk 
même pas utile. J. Jolly (Panis) 


1009) 8. Korsehun, Uber Antagonismus zwischen normalen und immunen bai- 


teriziden Sera. Münch. med. Wochensebr. 1906, Nr. 33. 


Nach den Versuchen des Verfassers hat ebenso wie das Dysenterie- auch das ‘Typhur 
serum die Eigenschaft, in gewissen Dosen die bakterizide Wirkung normaler Sera aut de 
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mtsprechenden Bakterien zu hemmen. Sie verlieren diese Eigenschaft bei Eirhitzung auf 
00. Die hemmende Dosis Immunserum ist abhängig von der Menge des normalen Serums. 
Wenn man für diese Erscheinung die Hypothese der Komplementablenkung anwenden 
wollte, müsste man in der Tat zugeben, dass die Komplemente von verschiedenen Seris 
‘bensogut zu den Dysenterie- wie zu den Typhusambozeptoren passen. Man könnte daher 
‘rwarteu, dass die Dysenterieambozeptoren die Komplemente der normalen Sera von Typhus- 
jazillen ablenken und diese vor der bakteriziden Wirkung der normalen Sera zu schützen 
mstande sein. Die Versuche zeigen aber, dass ein gewisses Immunserum nur diejenige 
Art von Mikroorganismen schützt, welche zu seiner Herstellung diente, d. b. das Dysenterie- 
‘erum schützt nur Dysenteriebazillen, das Typhusserum nur Typhusbazillen. Die Immun- 
‘era besitzen also eine Art von spezifischer Wirkung. Das Dysenterieserum bildet in 
ilaren Extrakten der Dysenteriekulturen ein deutliches Präzipitat. Die Möglichkeit der 
Pritzipitatbildung bei der Versuchsanordnung ist daher nicht gusgeschlossen. Nach Moreschi 
and May aber sind die Präzipitate imstande, die Komplemente der normalen Sera zu bilden 
and auf diese Weise sie von Amboseptoren abzulenken. Durch die Präsipitathildung eines 
Serums in entsprechender Kultur wird die Spesifität der Schutzwirkung der Immunsera 
verständlich. v. Boltenstern (Berlin). 


1010) Ernst Bresins, Ober Konkurrenz der Antikörper. Münch. med. Woch. 1907. 
r. 28. 
Die Frage, ob es eine Konkurrenz der Antigene und Antikörper gibt, ob sich diese 
gegenseitig in ihrer Bildung bzw. Wirkung behindern, ist noch nicht endgiltig gelöst. Die 
Versuche des Verfassers sollen einen Beitrag zur Lösung dieser Frage liefen. Aus ihnen 
ergibt sich, dass die Versuchstiere bei Behandlung mit verschiedenen Arten von Erythro- 
zyten in der Regel Antikörper gegen diese alle bilden und zwar in gleicher oder griaserer 
Menge wie die Kontrolltiere, welche nur mit einer Blutart behandelt sind. Eine gegenseitige 
Behinderung der Antigenwirkungen findet nicht statt. Es ist fermer nicht der Fall, dass 
Tiere, welche mit einer oder mehreren Blutarten behandelt sind, auf die darauf folgende 
Injektion einer oder mehrerer neuer Erythrozytenarten in anderer Weise reagieren als 
normale Tiere. Das Vorhandensein bestimmter Antikörper beeinflusst also nicht die Bildung 
derartiger Stoffe. 

" Die hämolytische Wirkung des normalen Meerschweinchenseruns ist individuell ver- 
schieden und zwar löst dieses Normalserum eine, jenes eine andere Blutart stärker auf. 
Selbstverständlich liegen hier nicht Verschiedenheiten im Alexingehalt der Sera vor, sondern 
die Mengen der normalen Immunkörper sind ungleich. Auch vor und nach der Immuni- 
sierung bestehen in bezug auf die Lösung der einzelnen Blutarten meist die gleichen Un- 
terschiede. Doch löst gelegentlich das Serum eines Normaltieres eine bestimmte Blutart 
schwächer als die anderen, nach der Immunisierung mit Blutgemisch aber stärker. Das 
Vorhandensein oder Fehlen von normalen Hämolysinen in einem Serum ist für die Bildung 
von Immunhämolysinen vollkommen belanglos. 

Die Injektion einer Blutart hatte beim Meerschweinchen fast immer die Zunahme 
der lytischen Fähigkeit des Serums auch für andere Blutarten zur Folge. Doch ergaben 
sich keinerlei Gesetzmässigkeiten. Die lysogenen Gruppen der Antigene zeigen offenbar 
eine weitergehende Übereinstimmung im Baue, als nach der Stärke der Reaktion zu er- 
warten wäre. Die „heterologe Reaktion“ unterliegt bei verschiedenen Versuchstieren wesent- 
lichen individuellen Schwankungen mehr als die bei gleicher Vorbehandlung der Tiere 
ziemlich konstante „homologe Reaktion“. 

Auffallenderweise führte die Injektion von Schafblut bei drei Meerschwcinchen zur 
Bildung von Hämolysinen, welche auf Rinderblut stärker lytisch wirkten als das homologe, 
umgekehrt löste das Serum eines mit Blutgemisch ohne Schafblut behandelten Meer- 
rchweinchens letzte Blutart fast ebenso stark auf wie die injizierten Blutarten und stärker 
als das Serum der beiden anderen nur mit Schafblut behandelten Tiere. Das Gemisch der 
fünf Blutarten enthielt eine absolut grössere Menge von den die Bildung von Schafblat- 
hämolysinen anregenden Gruppen als das Schafblut allein. 

Die Wirkung der Meerschweinchenimmunsera auf Kaninchenblut war nicht selten 
schwächer als auf andere Blutarten. Die Steigerung der Hämolyse für Kaninchenblut durch 
Behandlung mit anderen Blutarten blieb häufig aus. Vielleicht kommt hier die Artver- 
wandtschaft des Kaninchens und des Meerschweinchens in Betracht. 

Einige Versuche bestätigen die Versuche Castellanis und erweitern sie in der 
Richtung, als nachgewiesen wurde, dase nicht nur agglutinierende, sondern auch hämolytische 
Antikörper gegen mehrere Autigene gleichzeitig gebildet: werden können, dass also die 
Koukurrenz der Antikörper praktisch keine wesentliele Rolle spielt. 

y. Boltenstern (Berlin). 
Folia haematologica. IV. Jahrzune. 6. 04 
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1011) E.Heke, Cher Bakterienpräzipitation durch normale Sera. (Aus dem bye. 
Institut der deutschen Universitit in Prag.) Wien. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 12. 


Die von Bail und Weil beim Rinderserum gefundene normale Präzipitationsfäk:- 
keit bat Hoke aut die Sera vom Pferd. Schaf, Schwein und Ziege ausgedehnt und stark: 
Prägipitation bei Typhus- und Uholersextrakten gefunden. Die Inaktivierung der der 
kommt durch einhalbetüsdiges Erhitzen auf 55° zustande. In einem Versuche gelang ¢- 
Ergänzung des inaktivierten Rinderserums durch aktives Pferde- und Schweineserum. Er 
schöpft man die Präzipitationskraft des Rinderserums dumh Choleraextrakt, so ist diesel 
auch für Typhusextrakt verloren. Dadurch charaktérisiert sich die Reaktion als eine met 
spezifische. E Weil (Prag. 


1012) D. A. Welsh and H. BE. Chapman, On the main Source of .Precipitable 
substance andontheRöleoftheHomologousProteid in Precipitin Reactios: 
Proc. Royal Society B. 78. Oet. 1906, p. 297. 


The homologous proteid is not wholly removed from the superfluid of a precipi 
interaction, whether it is more than sufficient or less than sufficient to neutralize all tk 
precipitin present. 

Conclusive evidence that the homologous proteid is scasibly diminished in similu 
circumstances, bas not heen obtained. 

The substance that is thrown out of solution is derived mainly from the antıserz. 

The character of an antiserum depends upon two factors which are mutually inde 
pendent (1) the precipitable content (2) its precipitability. 

The precipitable content is indicated by the maximum precipitum obtainable from 1 
given amount of the antiserum. Its precipitability is indicated by the minimum amour: 
of homologous proteid that will completely neutralize the precipitin in a given amour: 
of the anti-serum. | 

The solid content of precipitin antisem is increased relatively to that of natural sen 

Goodall (Edinburgh. 


1013) @. Patein, Coutribution à l'étude de l’action de la chaleur sur le sérun 
sanguin. Société de Biolugie, 28. Avil 1906, T. LX, No. 15, p. 724. 
J. Jolly (Paris) 


1014) Hamburger, Franz, Über Antitoxin und Eiweiss (Wiener Univ.-Kinderklinili 
ünch. med. Wochenschr. 1907. No. 6. 

In der vorl-egenden Arbeit behandelt Hamburger die Frage, ob die antitoxist 
Fähigkeit des Serums an Eiweisssubstanzen gebunden oder von ikaen unabhängig sei. In 
Gegensatz zu Römer und Much gelangt Verfasser zu dem Resultat, dass das Antitous 
und das Eiweiss in engster Besiehung zueinander stehen. Die Fragestellung des Verfassen 
für die diesbezüglichen Untersuchungen war folgende: 

1. Ist in der Milch von Kaninchen und Ziegen, denen Tetanusserum vom Pferd ir 
jiziert worden war, Tetanusantitoxin zachzuweisen, und ist dieses Tetanusantitoxin noch u 
Pferdeeiweiss gebunden oder nicht? 

2. Ist in dem Blutserum der Jungen, die an einer so vorbehandelten Kaninches 
mutter saugen. Tetanusantitoxin nachweisslich. und ist auch dieses an Pferdeeiweiss ge 
bunden ? 

Mit Hilfe der Präzipitinmethode lier« sich in der Milch der injizierten Tiere Pferde 
eiweiss nachweisen, zugleich besass diese Milch auch antitoxische Eigenschaften. Im Blut 
serum der jungen Kuninchen fand sich gleichfalls Antitoxin, während Pferdeeiweiss sich 
durch Präzipitation nicht feststellen liess. Dass trotzdem auch dieses Antitoxin an Pferd- 
eiweiss gebunden war, erschliesst Vertasser aus folgendem Versuch. 

Er versetzte die antitoxinhaltige Milch mit. Pferdeeiweiss präzipitierendem Serum. 
Diese Mischung blieb 2 Stunden im Brutschrank, und nach weiteren 6 Stunden wurde di 
eine Hilfe mit normalem Pferdeserum, die zweite Hälfte mit physiologischer Kochsab- 
lösung aa versetzt. Nach 12 Stunden wurde 0,5 ccm dieser Mischungen mit Toxin z- 
saminen Miusen injiziert. Es zeigte sich, dass die mit NaCi-Lisung versetzt Mischung 
nicht mebr antitoxisch wirkte. weil die, zwar unsichtbar gebliebene, Präzipitatbildung zwisches 
Pierdeciweiss und Auti-Pterdeserum auch das Antitoxin unwirksam gemacht hatte. Im Geger- 
satz hierzu war bei der Mischung mit Normal-Pferdeserum das Präzipitat infolge des Cher 
schusses der priizipitablen Substauz wieder in Lösung gegangen; hiermit war das Ant 
toxin auch wieder trei geworden und zeigte sich voll wirksam. Verf. gelangt demgema~ 
zu folgenden Schlusssätzen: | 
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1. Die Milch von Ziegen und Kaninchen. denen Pierdescrum subkutan injiziert wird, 
entbält Antitoxin und Pferdeeiweiss. Dabei ist des Antitoxin noch immer an das Pferde- 
eiweiss gebunden; 

2. Das in der Milch solcher Kaninchen enthaltene Pferdeantitoxin wird in einzelnen 
Fällen von den Neugeborenen entweder gar nicht oder nur zum geringsten Teil resorbiert, 
in welch letzterem Fall das Antitoxin noch immer als an Pierdeeiweiss gebunden nachge- 
wiesen worden konnte. Julius Citron (Berlin). 


Im Anschluss an vorstehende Mitteilung sei folgende kurze Erörterung gestattet. 

Bei der antigenen Injektion und Immunisierung mit Tetanusantitoxin (e caballo) entr 
steht ein Serumpräzipitin für Pferdeserum, verbunden mit Antiantitoxin, also ein komplexer 
Körper, bestehend aus zwei Komponenten. Die Frage dieser Komplexität ist wohl auch 
von Wichtigkeit für die Friedbergersche Deutung der Ferment- und Komplementfällung 
durch Präzipitin. Gegen aktives Serum enthält man Präzipitin + Antikomplement, gegen 
inaktives nur Präzipitin und allenfalls Antinormalambozeptoren. 

Nach Gengou sind Präzipitine identisch mit den Agglutininen. Die Autikörper, die 
morphotisch | geformtes Zelleiweiss agglutinieren, präzipitieren die freien agglutinabeln Re- 
zeptoren und umgekehrt. Ein Typhusserum (opsonin- und ambozeptorbaltig). welches 
Typhusbazillen agglutiniert, präzipitiert einen Typhusbazillenextrakt (küustliches Agressin), 
ohne aber dessen antiaggressiver Antikörper zu sein; derselbe ist nach Wassermaun- 
Gengou vielmehr das ambozeptorfürmige Typholysin. | 

Ob ein agglutinierendes Typhusserum durch Infektion von Bazillen oder Bazillen- 
aukleoproteid oder Bazillenextrakt oder Agressin hergestellt ist, scheint prinzipiell gleich. 
Für die Gewinnung therapeutischer, bakterizider Sera scheint die Herstellungsart weniger 
gleichgiltig. Ist ein agglutinierendes Serum durch Bazilleninjektion hergestellt, agglutiniert 
es Bazillen und präzipitiert auch Extrakt, und ist es durch Extrakt hergestellt, so prizi- 
pitiert es wohl mehr diesen eigenen antigenen Extrakt, agglutiniert aber auch Bazillen. 
Umgekehrt kann man nicht eigentlich sagen, der Typhusextrakt präzipitiert Typhusserura. 

Ebenso lösen die im Typhusserum neben Opsonin und Antiaggressin vorhandenen bak- 
teriolytischen Ambozeptoren einerseits die geformten Bazillen, andererseits verbinden gie 
sich nach Wassermann-Gengou mit ibren eigenen adäquaten antigenen Gegenkörpern, 
den freien ambozeptorophilen Rezeptoren des Typhusextrakts unter Komplementbindung.') 

Was für Typhusbazillen gilt, gilt auch für sonstige Bakterien, ja sogar für Hefe 
(Schütze) und Diphtherie. Aronsohn und Wassermann haben auch durch Injektion 
von Diphtheriebazillen ein nicht nur antitoxisches, sondern auch präzipitierendes Diphtherie 
serum hergestellt, welches den Athylendiaminextrakt der Diphtheriebazillen präzipitierte. 

-  Präzipitierende Heilsera sind ferner Schlangenserum und Antirizin. Hier hat EL. 
Michaelis das Phänomen so erklärt, dass nicht das Heilserum das Schlangengiftantigen 
oder Phytotoxalbumin präzipitiert, wie Typhus- und Diphtherieserum dieses tun, sondern 
dass umgekehrt das hämotoxische Antigen das Heilserum präzipitiert und zwar deshalb, 
weil in dasselbe bei der aktiven Immunisicrung die agglutinaheln Substanzen der toxo- 
philen Erythrosytenrezeptoren in vermehrter Menge abgestossen scien. Schlangengift und 
Rizin lösen nicht Präzipitin (sondern Antitoxin) als Autikörper aus, sind vielmehr selbst 
Serumpräzipitine, Serumgifte, bzw. hämotoxische Blutgifte, welche agglutinativ auf 
die Erythrozyten wirken. Im antihämotoxischen Heilserum sind diese toxophilen Rezep- 
toren der Erythrozyten in vermehrter Menge ins Serum mobilisiert, fangen hier das Gift 
ab und schützen so die Erythrozyten (die entweder noch tiberschüssige Rezeptoren besitzen 
oder rezeptorfrei geworden sind) dadurch, dass sie sich selbst. präzipitieren lassen. Das 
antihämotoxische Heilserum ist ein präzipitables an präzipitabler Substanz reiches Serum 
und das Antihämoagglutinin ist freie prüzipitable Substanz der Erythrozyten. 

Diese Erklärung ist ausserordentlich geistvol. Doch wäre zu beweisen, ob nicht 
auch folgender einfacher anderer Erklärungsfall möglich ist. 

Rizin und Schlangengift enthalten die toxische Komponente, gebunden an ein albu- 
minôses Globulinsubstrat, ähnlich wie Typhotoxin und Aggressin an das präzipitable Bak- 





4) Moreschi, Friedberger, Weil sind dieser Deutung allerdiugs entgegen ge- 
treten und beziehen die Komplementbindung auf phyrikalische Absorption seiteus des prä- 
sipitablen Extraktantigens bzw. Fillung (event. chemische Biudung) des Komplements 
durch die chemische Verbindung von Präzipitinogen <- Präzipitin, nicht aber aber auf die 
Anwesenheit von das Komplement chemisch bindenden lytischen Ambvzeptoren. In der 
Tat fanden Ballner-Reibmayr, dass durch und nach Absorption des Pracipitius das Im- 
munserum auch die Fühigkeit verliert. mit dem präzıpitablen Antigenextrakt unter Kom- 
plementbindung zu reagieren, das Phiinomen der Komplementbinduug zu lietern. 

hir 





~ 
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terieneiweiss gebunden ist (Citron, Weil, Dörr) Auch das Antigen hätte als am 
komplexe Natur. Durch Injektion entsteht nun neben Antitoxin ein Giobulinprisnts. 
dieses Heilserum verbindet sich demnach mit dem Antigen unter Präsipitation. Ebems 
verbält sich Antipapayotia. | 

Hierfür spricht, dass Schlangengifte, (reines) Rizin, Papayotin mit Sulfosalisrkéer 
eine leichte oder deutliche koagulative Eiweisstrüb geben. Noch mehr: Nukleis- 
saures Natron, Nukleohiston, Nutrose (Nukleoalbumin) fällen ebenfalls dieu 
Gifte und Fermente'), aber, nach dem von Friedemann-Friedenthal gefunden 
Verhalten, doch wohl nicht die spezifischen, nicht albuminösen Toxine selbst, sondern nur iz 
amphoteren ihnen sugemengten indifferenten Eiweisskörper. Diese Fall iert 208€ 
dem die spezifische Giftwirkung nicht. Das Toxin wird wohl partiell m À mit niede- 
gerissen, bleibt aber doch wirksam. Präzipitierender Nukleinsäurezusatz zu Schlangesgit 
hemmt demnach auch in vitro die Hämolyse des lezithin-aktivierten Schlangengiftes nicht, 
während Cholestearin dieses tut. Für den Globulincharakter dieser supponierten Giftka 
ponente spricht, dass die Koagulation durch Kerneiweissstoffe nur in Aqua destillata, aid 
in K lösung gelingt, bzw. dass Salre diese Präzipitation hemmen bzw. das Präzipis: 


a n. 

Entsprechend dürften die einfach agglutinierenden Typhussera nicht antitoxisch = 
Sinne der durch toxisches Bakterienprotein gewonnenen Sera von Dürr, Me Fadyer, 
Besredtka sein, sondern blosse präzipitierende und lytische Antikörper gegen die Typb= 
bazilleneiweisskörper, die ‘Typhusproteine enthalten, aber keine eigentlichen spezñst 
i. e. antitoxischen Schutzkörper. 

Gengous Phänomen der Komplementfixation zeigt, dass die Verbindung von pi 
zipitogener Substanz und Präsipitin die Funktion beigemengter lytischer Komplemest 
hemmt durch Bindung und Ablenkung, also hämososisch wirkt, und auch bakterizide Sen 
somit unwirksam macht. 

Hamburger-Dehne stellten fest, dass Pferdeserum im Kaninehenblut tagelaar 
unassimiliert und unausgeschieden kreist und noch nach Wochen durch die Präzipiür 
reaktion als präzipitable Substanz des Serums nachweisbar ist Hamburger stellte weis 
(mit Sluka) fest, dass hippogenes Tetanusantitoxin, Tetanus-(Pferdewerum bei Hunden nad 
subkutaner Injektion 2 Tage lang im Blute. unverändert kreist. 

Trotzdem diese Nhaltigen Stoffe nicht assimiliert werden, im zu schad 
verschwindendem Eier- und Milcheiweiss, ist in beiden Fällen die N-Bi und N- Aw 
scheidung im Harn die gleiche; erst mit der Antikörperbildung setzt vermehrte N-is- 
scheidung als Ausdruck der reaktiven körpereigenen Konsumption ein (Friedemann). 
| Daher ist es fraglich, ob die im Serum kreisende assimilierte oder nicht assis 
lierte präzipitable Substanz Uberhaupt durch Nhaltiges Eiweiss bedingt ist. Eiweiss ist 

Dehne und Hamburger zeigten, dass in das Pferdeserumpräzipitat auch das Te 
tanusantitoxin hineingenssen wird (cf. Friedbergers, Erklärung der Komplementablenkusg 
Dieser Autor lässt fermentfällende Eigenschaft des Präzipitins sogar dort wirken, wo sa 
kein Präzipitat bildet, die Präzipitogen + Präsipitinbindung gelöst bleibt [Genge«:. 
Wassermann führt die Komplementbindung von Tuberkulin + Antituberkulin als Bewes 
gegen Friedberger an, da sieh hier kein gleichsoitiges Präzipitin nachweisen list: 
Sobernheim hat trotzdem einmal hierbei Präripitat gesehen, ähnlich wie man bei agglst- 
nablen Bazillen nur unter gewissen Kunstgriffen auch einen präzipitablen Extrakt erziciea 
kann, ».0.). Vermutlich ist die präsipitable Substanz irgendwie mit dem Eiweiss ir 
bunden; ähnlich kann das etwaige Antitoxin mit der präzipitabeln Sabstans und Aggtutiaz 
verbunden sein. durch Vermittlung des als Bindeglied dienenden Erweisses, welches ds 
Präzipitin enthält. . 

Wenn nun das im Harn bei Einführuug heterologen Serums erscheinende N dur 
Abbau des Serumeiweisses gebildet wird, so müsste die Verbindung Antitoxin, Sera 
eiweiss, präzipitable Substanz zersprengt werden. 

Aus all diesen Tatsachen ergibt. sich, dass zu passiv immunisierenden Heilseris zu 
homologe oder artsverwandte Sera benutzt werden dürften, da artfremde Sera als _Gifte‘ 
Überempfindlichkeit und Präzipitinbildung auslösen, ebenso wie sich bei passiver Immutt 
sierung bildende Antiantitoxine die Heilwirkung neben Autopräsipitin vereiteln könne: 


— — — — 


ı, Für Ririn ist diese Fillung durch Nukleinsüure anscheiuend zuerst festgestellt 
vou Tichomiroff (bei Kossel); die Fällung von Kobra- und Crotalusgift sowie vo 
Papayotiu durch nukleinsuures Natron, Nuklcohiston und Nutrose glaube ich jetzt auert 
gefunden zu haben. Vielleicht kann diese Fällung zur Reinigung der Gifte von album: 
nösen fällbaren Beimengungen dieuen. (P.) 
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ı Diese Präzipitine serfallen in Antialbumine, Antiglobuline, Antifibrinogene, Antinukleine, 
ı Antikomplemente und Antikörper des thermostabilen Serumanteils, in welch letzterem diese 
ı neben Antiamboseptoren vorkommen. (P.) 


* 1015) Dehne und Hamburger, Über das Verhalten artfremden Antitoxins im 
' menschlichen Organismus. Wiener Klin. Wochenschr. 1907, Nr. 27. 


| Verfasser rekapitulicren zunächst ihre fr@heren Versuche, in welchen sie nachweisen 
» konnten, dass in den Tierkörper eingeführtes Antitoxin nicht allmählich, sondern ruckweise 
aus dem Körper schwindet und zwar erfolgt der stärkste Verlust mit dem Auftreten der 
, Antikörper, d.h. der Praezipitine. Es wurden nun Versuche mitgeteilt, die an Menschen 
‚ ausgeführt wurden und denselben Gegenstand behandeln. Es wurde Menschen Pferde- 
. serum und hierauf Tetanusantitoxin injiziert, Das im Blute der Menschen vorhandene 
. Tetanusantitoxin wurde an der Schutzkraft des Menschenblutes Mäusen gegenüber nach- 
| gewiesen. Es zeigte sich, dass nach 24 Stunden erst die Resorption vollkommen ist, in- 
. dem nach dieser Zeit das meiste Antitoxin nachweisbar ist, hierauf schwindet es stufen- 
weise, bis es nach ca. drei Wochen verschwunden ist. Wichtig scheint den Verfassern 
die Beobachtung, dass das stärkste Absinken dann erfolgt, wenn Zeichen der Serum- 
krankheit sich zeigen. Sie sehen darin eine Bestätigung der Pirquet’schen Anschauung, 
dass die Serumkrankheit mit dem Auftreten der Antikörper einsetzt, da sie 
beim Kaninchen das Auftreten der Praezipitine zur Zeit des stärksten Antitoxinverlustes 
konstatieren konnten. Beim Menschen gelingt der Nachweis präzipitierender Eigenschaften 
des Serums nicht immer. Schliesslich teilen sie einen Versuch mit, den Pirquet an sich 
selbst angestellt, indem er sich häufig zwecks Studiums der Serumkrankheit Pferdeserum 
injiziert hatte. Auffallenderweise verschwand hier injisiertes Antitoxin ungemein langsam, 
obzwar entsprechend der beschleunigten Reaktionsfihigkeit durch das Vorhandensein der 
Antikörper gerade das Gegenteil zu erwarten war., E. Weil (Prag). 


1016) J. C. G. Ledingham, On the Relation of the Antitoxin to the Globulin- 
Content of the Blood Serum duzing Diphtheria Immunisation. Journ. of 
Hygiene. VII. Jany 1907. 


During the immunisation of a horse which ultimately failed to yield high grade 
antitoxin serum, the globulin-content of the total proteid showed no tendency to increase. 
The slight rise in total proteid which occurred wae dne to an increase in the albumin 
fraction. It is propable that the failure of this horse to yield high grade antitoxin was 
in some way connected with the initial high globulin-content of the serum. 

During the immunisation of a goat, the rise in total proteid affected mainly the 
albumen fraction and the globulin fraction in lesser degree. During the immunisation of a 
horse which ultimately yielded high grade antitoxic serum, the percentage globulin-content 
of the total proteid, progressively increased. This increase affected the euglobulin fraction 
more than the pseudoglobulin fraction. 

In the horse the pseudegiobmlin contains the greater part, if not all the antitoxin 
bat it seems probable that this relationship holds good only when the antitoxin-content of 
the serum is steadily risiag. 

In the t the antitoxin-content of the euglobulin and pseudoglobulin fractions 
may vary at different periods in the course of immunisation. Goodall (Edinburgh). 


1017) Albert Schätze und Peter Bergell, Zur Kenntnis der Antifermente. (Aus d. 
medis. Univ.-Klinik u. bakteriol Laborat. d. Krankenhauses Moabit in Berlin). Zeitschr. 
f. klin. Med. LXI. ®, 


Versucht man durch subkutane Injektionen von Invertin im Blute von Kaninchen 
Antikörper zu erzeugen, so erhält man nach einigen Monaten ein Serum, welches in gleich- 
mässiger Weise dieInvertinspaltung beeinflusst. Die Invertinwirkung lässt sich bei exakten 
Wägungen in derselben quantitativen Weise genau verfolgen, wie die Bestimmung der 
Reduktionswerte. Bei Verwendung normalen Serums erhielten Verff. untereinander gut 
stimmende Werte, und allgemein konnten sie bei der Untersuchung des Antiserums fest- 
stellen, dass das Invertin so viel an Wirksamkeit eingebüsst hatte, dass sich dies in ein- 
wandsfreier Weise durch die Analyse feststellen liess. Immerhin handelt es sich nur um 
quantitative Begrenzungen. Nicht möglich erscheint es, derartige Antifermente zu erzeugen, 
welche direkt grössere Mengen Ferment unwirksam zu machen imstande sind. Jedenfalls 
ist bewiesen, dass durch eine momatelang fortgesetzte Behandlung von Kaninchen mit sub- 
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kntenen Injektionen von Invertin sich ein Serum gewinnen lässt, welches Invertin fn sach- 
weisbarer Weise beeinflusst. Weniger beweisend sind die Versuche mit dem eiweisslösen- 
den Ferment des Papayotins ausgefallen. Sie liessen wie früher beim Pankreatin, nur 
ringe Differenzen erkennen, welche nach der Seite der Antikörperbildung verwertet w 
können. v. Boltenstern (Berlin). 


1018) L. Preti, Uber die Existenz und Spezifizität der Antidiastasen. Biochem. 
Zeitschr. 1807, Bd. IV, p. 6. 


Inaktiviertes Blutserum begünstigt die Wirkung des Pankreatin und Maltin (Merck) 
auf die Stärke. es verhindert nicht die amylolytische Wirkung der Maltin- und Takadiastase. 
Das inaktivierte Blutserum des durch Pankreatin und Maltin immunisierten Kaninchens 
hemmt die Wirkung dieser Fermente auf Stärke nicht, im Gegenteil bleibt die be- 
günstigende Wirkung des ursprünglichen Serum bestehen. — Das unwirksame Blutserum 
von Kaninchen, die mit Takadiastase und Maltininjektionen | behandelt wurden, kann die 
Fähigkeit, die amylolytische Wirkung dieser Fermente zu verhindern, erwerben; die Anti- 
diastase ist nur für das zur Vorbehandlung benutzte Ferment spezifisch. 

Pincussohn (Berlin). 


1018) dakoby, Uber den Nachweis des Pepsins. Arbeit. aus dem patholog. Institut 
erlin. 1906. 


Im Rizin besitzen wir ein Reagens, mit dem man noch 0,000001 g Pepsin nach- 
zuweisen imstande ist. 

(Es sei erwähnt, dass nukleinsaures Natron, Nukleohiston und Nutrose mit Papayotin, 
Rizin und Schlangengift in aq. dest. ein Präzipitat geben (nicht in Kochsalzlösung), also wohl 
deu Giften beigemischtes Globulin fällen.) - Pappenheim (Berlin) 


1020) Martin Jacoby, Zur Kenntnis der Fermente und Antifermente, II. Mitt. 
Biochem. Zeitschr. 1907, Bd. 11, p. 144. 


Legt man Fibrinflocken in frisch bereitete Trypsinlösungen, so nehmen die 
Flocken von ciner bestimmten Konzentration der Trypsinlösungen sichere 
wirkung an, die auch durch intensives Auswaschen mit Wasser nicht verloren geht. 
legt man stark wirksame Trypsinflocken in Salzsäure, so werden von einer bestimmten 
Konzentration der Salzsäure an, die Flocken weniger wirksam. Diese Wirkung beruht 
wenigstens zum Teil auf einer Ablösung des Enzyms von den Flocken. Auch in ge- 
quollenem Zustand haben Fibrinflocken die Fähigkeit, Trypsin zu fixieren. 

Mit Antifermenten kann man an Fibrinflocken fixiertes Ferment unwirksam machen. 

Wenn man Rinder- oder Kaninchenserum mit Wasser auf das Dreifache verdünnt 
und aufkocht, so erhält man eine dicktrübe Flüssigkeit, die durch Pepsin oder Trypsin 
bei geeigneter Versuchsenordnung schnell geklärt wird. Bei Reihenversuchen gibt das 
Verfahren schnell quantitative Zahlen. Pincussoha (Berlin). 


1021) Martin Jacoby, Zur Kenntnis der Fermente und Antifermente, II. Mitt., 
Biochem. Zeitschr. 1907, Bd. U, p. 247. 


Bringt man Rinderfibrinflocken in Lösungen von Pepsinum purin. Witte, so 
nehmen die Flocken bald kräftige Pepsinwirkung an, die ihnen auch durch intensives 
Waschen mit Wasser nicht entzogen wird. Enthält das Wasser jedoch Soda, geht die 
Enzymwirkunk der Flocken schnell verloren. In dem sodahaltigen Wasser ist das Pepsin 
nachzuweisen. 

Verf. konnte durch seine Flockenmethode den Nachweis der normalen Antipepsin- 
wirkung des Serums führen; die Antipepsinwirkung kommt auch noch dem Serum zu, das 
durch Dialyse von den diffusiblen Stoffen befreit ist. Pincussohn (Berlin) 


1022) Martin Jaeoby, Zur Kenntnis der Fermente und Antifermente. IV. Mitt. 
Biochem. Zeitschr. 1907, Bd. IV, p. 21. 


Mit Lab beladene Fibrinflocken verloren ihre labende Wirkung durch Sodalösung, 
Salzeäure bewirkte dagegen keine Ablösung des Labs von den Flocken. Das Lab ist also 
dem Pepsin parallel. Auch die an die Flocken fixierte proteolytische Wirkung des Lab 
blieb be: der Behandlung mit Säure und verschwand durch Behandlung mit Soda. 
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Durch normales Pferdeserum wurden beide Wirkungen des Labpriparates beeinflusst, 
die peptische scheinbar in etwas höherem Masse. 
das Uswirksammachen von Fermentflocken ist in erster Linie die Menge des 
vorbandenen Antifermentes entscheidend, erst bei geringer absoluter Menge die Kor en- 
tration. Pincussohn (Berlin). 


1023) Martin Jacoby, Zur Kenntnie der Fermente und Antifermente. V. Mitt. 
Biochem. Zeitschr, 1907, Bd. IV, H. 4/6. 


Ä Nach interessanten Betrachtungen, die im Original nachgelesen werden müssen, gibt 
Verf. eine Zusammenstellung seiner bisherigen Ergebnisse über Fermente und Antifermente, 

L Es ist wohl möglich, dass es sich bei Lab- und Pepsinwirkung um verschiedene 
Wirkungen eines Enzymmoleküls handelt, dessen Spezifität nur durch das Milieu bedingt 
ist. Eine Stütze hat die dualistische Auffassung nicht gefunden. 

2. Bei Fermentstudien, die das Milieu nicht vernachlässigen wollen, ist es nötig, 
quantitative Wirkungen durch Bestimmung der geringsten wirksamen Dosis eines Sekrets 
oder Fermentpriiparates festzustellen. .Für Pepsin und Trypsin sehr geeignet ist die 
: Ricinaufhellungsmethode des Verf. 

h hen ganz bestimmte Säurekonzentrationen wird die Antifermentwiskung auf- 
gehoben 

4. Fixiert man Fermente an Fibrinflocken, so kann man die Wirkung der Ferment- 
locken durch Serum aufheben, wobei in erster Linie die Menge des unverdtinnten Serum, 

in zweiter die Konzentration massgebend ist. 

5. Die durch Serum erfolgte Ablösung der Fermente ist keinesfalls ausschliesslich 
eine Funktion der Antifermente. Wahrscheinlich sind im Serum dialysable, sicher auch 
kochbeständige schwer dialysable Substanzen vorhanden, die das Ferment den Flocken zu 
entreissen vermögen. Es gelingt mit Hilfe der Säuretrennung, das in Zirkulation gebrachte 
Ferment vom Antiferment loszulösen und so nachzuweisen. Es scheint eine therapeutische 
Funktion des Serums vorzuliegen, die infolge der Verwandschaft ausser den ‚Antikörpern 
auch den fixierten Toxinen gegenüber zur Geltung kommen kann. 

6. Lab und Pepsin werden durch Alkalien von Fibrin getrennt, während die Lab- 
und Antilabverbindung durch Säuren gespalten wird. Das stützt die Annahme, dass bei 
den Fermenten die Bindung an das Substrat der Wirkung nicht identisch ist 
mit der Antifermentbindung. 

7. Lab und Pepsin sind löslich in Alkali, wirksam bei saurer Reaktion, Trypsin lög- 
lich in Säure, wirksam bei alkalischer Reaktion. Möglicherweise ist der ungelöste Zustand 
der Enzyme entscheidend für ihre Wirkung. Pincussobn (Berlin). 


1024) B&nard Buchner und Robert Hoffmann, Einige Versuche mit Hefepressaft. 
‘Biochem. Zeitschr., Bd. IV, p. 215. 


Es g Verff. durch digerieren von Fibrinflocken mit Hefepressaft während 4 bis 
6 Stunden bei Zimmertemperatur, die Endotrypsase auf Fibrin festzulegen, wie durch Ver- 
flissigung von Gelatine durch die gut ausgewaschenen Flocken nachgewiesen. wurde. 
Scheinbar findet auch eine Anlagerung von (ärungsensymen an die Flocken statt; es ge- 
lang zwar nicht, das direkt nachzuweisen, doch zeigte der Pressaft, der mit Fibrinflocken 
in ng gewesen war, deutlich geringere Gürkraft. 

Ozon bewirkt direkte Schädigung der Hefeenzyme. Auch Phenol wirkt besonders 
in grösseren Dosen schädigend, wesentlich ist die Güte des Pressaftes, die die Verluste 
sehr mindern kann. Versuche zur Trennung der Maltose und Zymase gelangen nicht, 
Anhang: Entgegnung von Th. Bokorny und Hugo Fischer. 

Pincussohn (Berlin). 


1025) KR. Kraus, Erwiderung auf L. Zupniks Artikel (Berl. klin. Woch. No. 53, 1906) 
Wien. klin. Woch. 1907, No. 12. 


Kraus verteidigt seinen Standpunkt, die von Zupnik konstruierte Gattungs- 
spezifität der Toxine der verschiedensten Diphtheriebazillen als unbewicsen hinzustellen 
und weist hinsichtlich der Tatsache, dass Toxine verschiedener Bakterienarten eine Iden- 
tität nachweisen lassen, die Prioritätsansprüche Zupoiks zurück. — 

v. Boltenstern (Berlin). 
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1026) M. v. Kisier, Über die Spezifität der Bakterienpräsipitation (Aus dem 
staatl. serotherap. Institut in Wien). Wiener klin. Wochenschr. 1907. No. 13. 


Die Arbeit v. Eislers besteht zunächst aus einer ungemein scharfen Kritik der 
Arbeiten Zupniks, indem er gich nachzuweisen bemüht, dass letzterer durch seine Arbeiten 
nur eine Bestätigung längst bekannter Tatsachen geliefert hat. Bezüglich der Präxipits- 
tion hat Zupnik behauptet, dass ihre Spezifität nicht nur die Art, sondern sogar die 
Gattung überschreite, also familienspezifisch sei. v. Eisler hat Versuche angestellt, weiche 
zeigen, dass sich die Präzipitation ebenso wie die Agglutination verhält, indem Typhus- 
immunsera auch Niederschläge in Paratyphus und Mäusetyphusfltraten erzeugen. Dasselbe 
Verhalten zeigen Vibronen und Dysenteriestämme, indem auch hier die Präzipitstioa sich 
auf verschiedene Arten erstreckt. Aus dem Grunde wäre die Ansicht Zupniks unrichtig. 
{Es gebt aber aus der Arbeit v. Eislers nicht hervor, dass er die Präzipitation im Sinne 
Zupniks auf Familienspesifität untersucht bat, demnach bringen diese Versuche in Bezug 
auf die Agglutination und Prizipitation nur eine Bestätigung der Experimente Zupniks). 


E. Weil (Prag). 


1027) Lee Zupnik, über, die Spezifität der Bakterienpräzipitine. Wien. klin. 
Wochenschr. 1907, Nr. 2 


Polemik gegen die in Nr. 13 derselben Wochenschrift publizierte Mitteilung 
von Eislers unter dem gleichen Titel wv Boltenstern (Berlin). 


1028) M. v. Eisler, Erwiderung zu den Bemerkungen L. Zupniks über Spezi- 
fität der Bakterienpräzipitine. Wien. klin. Wochenschr. 1906, Nr. 25. 


Verf. weist die von Zupnik erhobenen Beschuldigungen zurück, ohne ebenso wie 
sein Gegner in seinen Bemerkungen, über das Wesen der Agglutination und Präzipitation 
neues zu bringen. v. Boltenstern (Berlin). 


1029) L. Zupnik, Über die Spezifität der Bakterienpräzipitine. Wien klin. 
Wochenschr. 1907, Nr. 32° 


Replik gegen von Eislers Polemik. Pappenheim (Berlin). 


1030) E. Friedberger, Uber das Verhalten der Präzipitategegenüber derFäulmia 
(Hyg. Institut Königsberg i. Pr.) Zentralbl. f. Bakt. 1907. Bd. XLIII. H. 6. 


Präzipitate sind gegenüber der spontauen, wie der künstlichen Fäulnis ausserordent- 
lich resistent. Auch der vom Präzipitat abgegossenen Flüssigkeit kommt eine relative. je 
nach den quantitativen Beziehungen zwischen Antigen und Antiserum mehr oder weniger 
ausgesprochene Fäulnisresistenz zu. Die letztere beraht nicht auf einem besonderen Ver- 
halten der Bakterien, sondern hat ihre Ursache in der eigentümlichen Beschaffenheit des 
Prizipitate. J. Citron (Berlin). 


1031) Luigi, Panichi, Biologische Wirkungen des antipncumonischen Serums 
Unstitut f. allgem. Pathologie d. kgl. Universität Bologna). Zentralbl. f. Bakt. 1907. 
XLOl. H. 6 u. 7. 


Mit dem Serum von Kaninchen, Schafen und Eseln, die mit Pneumokokken immuni- 
siert werden, lässt sich im Filtrat homologer Kulturen Präzipitation erzielen. Die präsi- 
pitierende Wirkung steht in keiner direkten Beziehung zum kurativen Wert desselben 
Serums. J. Citron (Berlin). 


1032) G. De’Rossi, Sui fenomeni di agglutinazione dei batteri. (Über die As 
glutination der Bakterien.) (Institut f. Hyg. an der kgl. Universität Pisa). Arch. 
pa le Scienze Mediche. Bd. XXIX. S. 24. 


Die einfache Abtrennung der Bakterienwimpern bewirkt, wenn der Zustand der 
Kulturen im übrigen den gewodbnlichen Bedingungen entspricht, zwar eine sehr erhebliche 
Verzögerung, aber kein Ausbleiben der Agglutination. 

Die Agglutinationsfäbigkeit der beweglichen Bakterien kann durch die Wärme gänz- 
lich vernichtet oder doch bedeutend vermindert werden (die Intensität der dazu erforder- 
lichen Wärme ist verschieden je nach der Qualität der Bakterien). 
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Das Verschwinden der Agglutinationsfähigkeit bei beweglichen Bakterien bleibt von 
der Aufhebung der Beweglichkeit, sowie auch von Vernichtung der Bakterien selbst ganz 
wnabhängig, was durch den Umstand noch bewiesen wird, dass die sum Sterilisieren der 
Kulturen erforderliche Temperatur zugleich die für Agglutination günstigste ist. 

Dagegen trifft der Verlust der Agglutinationsfähigkeit durch die Wirkung der 
Wärme mit dem Verschwinden der Wimpern überein: jedoch besteht zwischen diesen | 
beiden Erscheinungen ein solcher Zusammenhang nicht, dass die eine als die Ursache der 
andern angesehen werden müsste; es ist eher anzunehmen, dass die gleiche Intensität der 
Wärme zugleich die Tätigkeit der agglutinationsfähigen Substanz des Bakterien-Proto- 
plasma zerstört und die Vernichtung oder beträchtliche Alteration der Wimpern bewirke, 
und dass diese beiden Umstände zusammen die Agglutination der Bakterien unmöglich 
machen. 

Die Wirkung einer gewissen Temperaturhthe vermindert ferner das agglutinations- 
bildende und (agglutinations)-fixierende Vermögen der Bakterien, uud diese beträchtliche 
Yerminderung erstreckt sich sowohl anf die Wimpern, wie auf die übrige Substanz der 

terien. 

Die hier hervorgehobenen Anelogien in dem Verhalten der Bakterienwimpern auf 
der einen und des Bakterienkörpers auf der anderen Seite unter der Wirkung der Wärme, 
scheinen einen triftigen Beleg für die Hypothese der protoplasmatischen Natur der Wim- 
pern abzugeben. Ascoli (Mailand). 


1033) A. Crendirepeule and C. B.8. Amos, Further Observations on the Influence 
og lcium Chloride on the Agglutination of Vibrios. Lancet, Decemb. 22 nd. 


Calcium chloride greatly favours the agglutination of the vibrios usually considered 
to be true cholera vibrios The agglutination of the six Æ Tor vibrios is only slightly 
davoured. These vibrios are aggiatinated by cholera serum but they are haemolytic and 
fo not fix the immane body of cholera serum. Goodall (Edingburgh). 


1034) Maurice Nicolle ct Adil Bey, Action de la bile sur le pneumocoque. Annales 
de Finstitat Pasteur. Tome XXI. No. 1. 25 Janvier 1907. pag. 20—29. 


À l’état normal la bile détruit le virus rablque; recueillie chez les animaux morts 
de peste bovine elle possède des propriétés vaccinantes; Neufeld a montré son action bac- 
tériolytique sur le pneumocoque (bile de lapin plus active que celle de l’homme, du chien, 
du chat, de la chèvre) Les microbes steriliste isés par la chaleur échappent à la fonte. | 

Nicolle et AdilBey ont vérifié le phénomène de Neufeld: la bile de boeuf éclaircit 
rapidement 10 volumes de culture de pneumocoque et son pouvoir bacteriolytique ne fléchit 
pas après stérilisation à 115°. 

Le choléate de soude de la pharmacopée germanique agit de même (solutions Jégère- 
ment acides naturellement ou faiblement alcaliniaées) au titre de 1 partie de choléate sec 
pour 10 de culture; à ‘/gg_ l'intervention d'un sel alcalino-terreux (sulfate de Magnésie 2°/,) 
permet encore la bactériolyse. Divers sels biliaires se comportent vis-à-vis du pneumocoque 
comme vis-à-vis des hématies dans l’hémolyse. 

Tous les pneumocoques se comportent de cette même façon: cette solubilité 
constitue le caractère le plus saillant de ce microbe; elle permet de le diagno- 
stiquer sans plus et d'en débarrasser les cultures mixtes. 

Dans l'expérience de Neufeld (2cc culture en bouillon de 24 heures éclaircie par 
1 à 2/10 èmes de cc. de bile de lapin) l'inoculation au lapin du bouillon éclairei et ne 
contenant plus de pneumocoques reconnaissable se montre immunisante au bout d’un cer- 
tain temps (dix jours après les animaux résistent à 10cc d’une culture virulente). Nicolle et 
Adil Bey confirment ces données avec le choléate de soude; en forçant les doses; l’immunité 
est obtenue après 6 jours, mais non avant. Les cultures pneumococciques éclaircies au choléate 
de sonde et injectées à dose massive au cheval ne confèrent au sérum du cheval aucune 
propriété contre les cultures de pneumocoques. D’autres microbes (cholera des poules, 
morve, peste sont beaucoup moins sensibles à l’action dissolvante de la bile (favorisée par 
le sulfate de magnésie: les germes cholérique, typhique, coli-bacille, bactéridie char- 
bonneuse, pyocyanique, bacille de Friedländer sont encore beaucoup plus résistants: le sul- 
fate de magnésie diminue cette résistance. Staphylocoques et streptocoques sont réfrac- 
taires, même en présence des sels alcalino-terreux. Sabrazès (Bordeaux). 
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1085) Brau, Pouvoir bactéricide du sérum de diverses espèces animales à 
l'égard du bacille pyocyanique. Infection pyocyanique par ingestion 
Société de Biologie, 13. Octobre 1906, I. LXI, No. 28, p. 275. 


Les animaux examinés peuvent être classés dans l’ordre suivant, d'après l’intensät£ 
du pouvoir bactéricide de leur sérum, en commençant par l’homme dont le pouvoir bac 
téricide du sérum est le plus grand: homme, chien, cobaye, cheval, vache, lapin Ces 
résultats montrent que le lapin est le “meilleur reactif pour l'étude de la maladie pyo- 
cyanique, ainsi que Charrin l'avait déjà etabli. 

bacille étudié par l'auteur s’est montré virulent pour le lapin, non seulement en 
injections sous-cutanés et intra-veineuses, mais aussi par ingestion. 
le cas d'infection microbienne, par ingestion. on retrouve le microbe à l'état 
pur dans le sang du cœur, dans le sang du foie et dans la pulpe de rate. 

Le sérum des lapins, qui ont résisté à l'ingestion d'une ou deux doses prèsente un 
pouvoir bactéricide assez net. 

L'auteur a pu vacciner contre l'injection par voie intraveineuse d'une dose cos- 
sidérable de culture (5 centimètres cubes injectés dans les veines) un animal qui avait in- 
géré une première dose trop faible (10 em. c.), puis, pendant trois jours consécutifs, 20 cm. c. 


chaque fois. 
Les animaux témoins ont succombé facilement après injection intraveineuse de cette 
même quantité et de quantités bien moindres. J. Jolly (Paris). 


1086) €. Nicolle et Catheire, Action dee sérums pathologiques ou expérimentaux 
sur le bacille dysentérique. Rapports entre la mobilité des microbes et 
leur pouvoir agglutinogene. Société de Biologie, 27. Octobre 1906, I. LXI, Na. 30, 
Pp. à 

Les auteurs ont recherché la façon dont se comportent les sérums dysentériques 
humains ou expérimentaux vis-à-vis du B. dysentérique tunisien et des tillons-type 
de la même espèce microbienne. Ils ont examiné le sang de 30 malades de l'épidémie de 
dysentérie africaine qui a été le point de départ de leurs précédentes récherches. Le pouvoir 
agglutinant a été mesuré sur les échantillons suivants: B. dysentérique tunisien, Shiga, 
Kruse, Dopter, Fiexner et de plus, sur trois autres microbes qui n’ont donné que des 
résultats négatifs: B. dysenténforme tunisien, b. typhique et b. paratyphique A. 

Les résultats montrent l'inconstance de la séroréaction dans la dysentérie et sa faible 
intensité lorsqu'elle est positive. 

Les auteurs ont aussi étudié Ie pouvoir agglutinant des sérums dysentériques ex- 
périmentaux par l’inoculation de cultures vivantes an lapin et au cobaye. Leurs résultats 
confirment la parfaite identité du B. dysentérique tunisien avec les échantillons types étudiés 
parallélement à lui Leurs expériences montrent de plus combien il est difficile d'obtenir 
un sérum dysentérique doué de proprietés agglutinantes chez les petits animaux de labo- 
ratoire. 

Tandis que l'inoculation d'une trace de cultures typhiques, paratyphiques ou de 
Bactérium coli provoque rapidement l'apparition d’un pouvoir agglutinant manifeste chez 
ces animaux, l'injection répétée de cultures de B. dysentérique n’améne qu’à la longue 
la production d’un pouvoir agglutinant toujours faible. Ces divers microbes appartiennent 
cependant à des espèces très voisines; mais une différence les sépare: les B. typhiques, 
paratyphiques, le bactérium coli sont mobiles, les bacilles dysentériques ne le sont pas. On 
retrouve donc ici le rapport signalé a plusieurs reprises par l'un des auteurs entre la mo- 
bilité des microbes et leur pouvoir agglutinant. J. Jolly (Paris). 


1037) 8. P. Bee Beebe, Nucleoproteid Immunity. Brit med. Journ. Dec. 22nd 1906. 


Nucleoproteids of great purity should be used. In demonstrate specific cytolytic 
action a serum which contains the highest amount of specific cytolysins should be used. 
If the animal be killed before the procese of cytolysis has caused secondary effects lesions 
indicating a high degree of selective action are found. Goodall (Edinburgh) 


1038) KR. M. Pearee and H. C. Jackson, Concerning the Production of Cytotoxic 
Sera by the Injection of Nuclcoproteids. Journ. of Infections Diseases III. 
1906. p. 742. 

As the result of experiments on dogs the autbors conclude that specific cytotoxic 
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sera are not developed by the injection of nucleoproteids but rather that such sera are 
mildly toxic acting chiefly on the kidney. 
Reducing substances are more or less constantly present in the urine of normal dogs 

and this observation renders untruable Beebe’s claim for a specific pancreas serum. 

' The fairly frequent spontaneous occurence of nephritis in dogs should be borne in 
mind in all investigations of cytotoxic sera in these animals. Goodall (Edioburgh). 
| Es wäre jedenfalls wünschenswert, die Natur etwaiger Antinakleine näher festzu- 
stellen, ob es Präaipitine oder Ambozeptoren, spezifische oder nicht spezifische Körper sind. 
Die Galeotti- und Lustigschen Bakteriennukleoproteide sind jedenfalls spezifisch und 
lösen spezifische Gegenkörper aus. P) 


1039) Schmidt, Un sérum toxique pour les nerfs périphériques. Annales de 
l'Institut Pasteur 1906, 25 juillet, No. 7, p. 601—608. 


Des sciatiques de grenouille finement broyés sont injectés au cobaye. Le sérum de ce 
dernier aéquiert la propriété de provoquer des névrites périphériques quand on l’injecte à 
la grenouille. Sabrazès (Bordeaux). 


1040) 6. Marineseo, La nature intime du processus de dégénérescence des 
nerfs. La Presse médicale, No. 14, 16 février 1907, pages 105—107. 


Quand on sectionne un nerf, il se produit à Fextrémité du bout périphérique et 
progressivement de l'extrémité supérieure vers l'inférieure des modifications du cylindraxe: 
accumulation de la substance interfibrillaire et périfibrillaire, épaississement, état granulerx 
des neurofibrilles (axolyse), résorption des granulations, vacuolisation, fragmentation etc. ; 
ou note de plus des altérations myéliniques: morcellement, fragmentation, état granuleux, 
téinte noire par le Marchi (alors que normalement la myéline se eolore en brun). 
Marinesco estime que axolyse et modifications myéliniques sont le fait d’une action digestive 
cxercée par les ferments du protoplasma des cellules qui existent à la face interne de la 
gaine de Schwann; ces cellules se multiplient. par caryokinèse, forment une sorte de 
tissu faseieulé: elles jouent un rôle essentiel dans la régénérescence des nerfs sectionnés 
(cellules apotrophiques de Marinesco). Les substances grasses de la myéline se décomposent, 
& la suite de la séparation du nerf de son centre trophique, à la manière des matières 
grasses dans la digestion pancréatique. Les noyaux de la gaine de Schwann sécréternient 
ce ferment saponificateur des graisses, après la section du nerf. L’axolyse est aussi un 
phénomène de digestion, de protéolyse ayant même origine. Marinesco se demande si 
ces processus de fermentation ayant pour siège le bout périphérigne du nerf sectionné ne 
pourrait. être eurayé en rendant l'animal réfractaire par l'injection de sérum d’anti- 
erments. 

L'étude des transplantations nerveuses éclaire le mécanisme de la dégénérescence et 
de la régénération nerveuse. Les expériences d’homo- et d’auto-transplantation réussissent 
et ia neurotisation est précoce sous forme de fibres fines, renfiées sur leur trajet, 
pénètrant dans le bout transplanté. Les cellules apotrophiques élaborent des substances 

ui altérent les axones émanés du bout central. Or il n’y a pas de cellules apotrophiques 
dans le bout transplanté lorsqu'il s’agit d'hétéro-transplantation, c'est-à-dire lorsque le 
segment de nerf transplanté provient d’un animal d'espèce différente (du lapin au chien, 
par exemple); en pareil cas les axones de nouvelle formation s’épuisent en massues ct en 
appareils spirales rétrogrades; le nerf transplanté, au lieu d'avoir les caractères du nerf 
réséqué (ce qui a lieu dans l’homo-transplantation), au lieu de se régénérer se tuméfe, 
devient gris-ocreux, durcit, se nécrose et finit par disparaître. Marinesco pense que ce 
segment de nerf provenant d’une espèce animale différente suscite la formation d’une 
neuro-toxine. Cet anticorps empêcherait le développement des cellules apotrophiques qui 
constituent la base de la régénération nerveuse. Sabrazès (Bordeaux). 


1041) Laigrel-Levastine et Roger Voisin, La neuronophagie. Revue de médecine. 
ovember 1906. 

Auch in den Nervenzentralorganen gibt es eine Phagozytose. Die Neuronophagen 
sind verschiedener Natur und Abkunft (Lymphozyten, Plasmazellen, Leukozyten, Riesen- 
zellen, Endothelien, Gliazellen), erscheinen aber morphologisch im Zustand der Phagozytose 
sehr ähnlich. Die vom Ektoderm abstammenden Fresszellen spielen nur eine sekundär 

rative. und reparative Rolle; die vom Mesoderm abstammenden Elemente sind keine 
eigentlichen Neuronophagen im Sinne Metschnikoffs. Die Lymphozyten können, selbst 
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wenn sie nicht Zytophagen sind, Zytolyse bewirken. Die Neuronophagen genannten Zellen 
beschränken ihre Tätigkeit auf diese zelllösende Wirkung; die Hauptrolle bei diesem 
Mechanismus spielt die in ihrer Vitalität alterierte Nervenzelle. Eine spezifische von der 
sonstigen Phayozytose verschiedene Neuronophagie kommt im Nervengewebe nieht vor. 
Pappenheim (Berlin). 


1042) Robert T. Frank, Der Effekt der Einverleibung plazentarer Bestandteile 
in Tiere derseiben und anderer Spezies. (Vorläufige Mitteilung.) Zentralb. f. 
Gya. Nr. 15. p. 404 

L Ein intraperitoneale Einspritzung von konzentrierter Kaninchenplazentaremulsion 
ruft bei Kaninchen weder makroskopische noch mikroskopische Veränderungen in den 
inneren Genitalien hervor. (3 Kaninchen mit je 9 Einspritzungen von 10 cbem.) Das 
Serum der Tiere zeigte keine Präzipitiurcaktion mit Kaninchenplezentarextrakt oder 
-Emulsion, es wird also kein Seropräzipitin produziert. 

U. Versuche mit menschlicher Plazenta bei Kaninchen. 

a) Von frisch bereitetem Plazentarnukleoproteid, in '/,°, Kalium carbonicum 
aufgelöst, wurden in 2 Versuchen 7mal je 15—30 ccm injiziert. Präzipitin- und Kom- 
plementablenkungsreaktion nach der 5. und 7. Injektion negativ. 

b) Plaseataremulsion, durch fliessendes Wasser vom Blut befreit, in 2 Ver- 
suchen je Sınal injixiort. Präzipitin- und Komplementablenkungsreaktion absolut 

tiv. , 

c) Plezentaremulsion, durch physiologische Kochsaizlüsung von Blvt befreit, in 
8 Versuehen je 9mal injiziert; Blutentnahme nach der 7. nnd 9. Injektion. Präzipitin- 
resktion positiv gen Plazentaremulsion, Piazentarextrakt, retroplazentares und Nabel- 
sehnurbiut, elwei tiger Harn; aber noch stärkerer Niederschlag durch Blutserum von 
Männern. Partislpräzipitinproben nach Sättigung durch Münnerblutserum oder 
Erythrozyten waren negativ. Komplementablenkung positiv mit Plazentarextrakt, 
noch stärker mit Männerblutserum. Agglutination und Hämolyse menschlicher Erythro- 
zyten positiv. Zytolyse von Plazentarelementen durch die Sera negativ. 

Die Reaktion ist also eine schwache „menschliche Reaktion“, keine i 
Plazentarimmunreaktion. Felix Heymann (Charlottenburg-Berlin). 


1043) T. Frank, Results obtained by the Infection of Placenta iato animals 
of the Same and of different Species. Journ. of Exp. Med., IX, 3, 1907, p. 263. 


As a result of injecting rabbit-placenta into rabbits and human placenta into rabbits 
no specific placental reaction can be shown, 

No experimental proof of specific placental immune reaction can be demonstrated by 
our present biological methods. Goodall (Edinburgh). 


1044) P. Armand-Delilie et E. Lecsbarét, Sur la spécificité des sérums cyto- 
toxiques. Société de Biologie. 12. Janvier 1907. T. LXIT No. 1. p. 31. 


Les expériences des auteurs étendent au sérum sérotoxique les observations faites 
par André Mayer, Bierry, par Beebe, pour d'autres organes, à savoir que ai les sérums 
cytotoxiques préparés avec différents organes peuvent toucher d’autres tissus que celui qui 
a servi à l’immunisation, il est possible d'obtenir des sérums beaucoup plus rigoureusement 
spécifiques, lorsqu'on s'adresse, non plus aux tissus complets, mais à un de leurs éléments 
esétntiels, c’est à dire aux nucléo-albumines. J. Jolly (Paris). 


1045) Noel Flessinger, Action des hémolysines sur le parenchyme hépatique. 
Lésions précoces. Lésions tardives. Cirrhoses cicatricielles Société de 
Biologie, 20. Avril 1907, T. LXH, No. 13, p. 671. 


Les lésions cellulaires du foie se retrouvent déjà quarante-cing minutes après une 
injection de sérum hémolytique (à la dose d’un centimètre cube par kilogramme de chien). 
Les lésions marchent de la périphérie vers le centre du lobule. Ces dégénérescences 
cellulaires périportales u’apparaissent pas seulement avec de fortes doses de sérum, mais 
encore avec des doses légères permettant une survie des animaux. 

Les lésions cellulaires sont encore accusées lorsque la survie des animaux atteint dix 
à quinze jours. Suivant la quantité de toxine injectee, les lésions intéressent alors tout 
ou une partie du lobule. Les‘ lésions atteignant tout le lobule ne permettent pas une survie 
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de plus de dix jours. Si les lésions sont limitées, les animaux survivent, peuvent être in- 
aculés à nouveau, et leurs lésions cellulaires se cicatrisent.. On assiste alors au 4& 
veloppement d'une cirrhose nette déjà au quarantième jour. Cette cirrhose est un phé- 
nomene de remplacement, de cicatrisation dû & une multiplication des cellules fixes ‘cellules 
de Kupfer) et à un afflux de polynucléaires et de cellules conjonctives jeunes d'origine 
sanguine. . J. Jolly (Patis). 


1046) G. Ghedini, Anticorpi elmintiaci nel Siero di sangue di individui affetti 
da elmintiagi. — Auticorpi anchilostomiaci e ascaridei. (Antikörper gegen die 
Heïminthen im Blutserum von an Helminthiasis leidenden Individuen. Antikörper gegen 

_ Anchylostoma und Askariden.) (Clinica Medica Genova.) Gazz. d. Osp. 1907. 


Vert, beriehtet über das Resultat folgender Untersuchungen: 1. Über die Existenz 
spezifischer Antikörper gegen die Helminthen im Blute von an Anchylostoma duodenalis 
leidenden Individuen. rn 

2. Über die Existenz spezifischer Äntikörper gegea die Askariden im Blutserum von 
an Ascaris lumbricoides leidenden Individuen. 

In beiden Untersachungen gebrauchte Verf. die Methode Bordet-Gengou (Kom- 
pleenteblenkung), um die eventuellen Antikörper im Serum klar zu legen. Das Extrakt 
wurde im ersten Fall bereitet, indem man ca. 30 Anchylostomen, nach tiger Waschung 
in physiologischer Fochealaideung, in einem sterilisierten Mörser zerstiess und hierauf mit 
5 cm? er, physiclogiseher Kochsalzlösung mischte; im zweiten Falle verarbeitete man 
auf dieselbe Weise einen grossen Askariden. Die Mischungen wurden zentrifugiert und 
der opalesrierende Rest zur Untersuchung benutzt. | | 

Die Untersuchungen ergaben, dass das Blutserum von an schwerer Anchylostomiasis 
leideaden Personen Antikörper gegen Anchylostomen enthalte. Diese Antikörper sind 
Los : da Prüfungen mit Trichozephalusextrakt und Gift von Echinokokkus negative 

ergaben. Prüfungen fiber das lytische Vermögen des Serums von an Anchylo- 
stomiagis keidenden Patienten auf die roten Blutkürperchen des Kaninchens blieben eben- 

Die Untersuchungen ergaben ferner die Existenz von Antikörpern in Individuen, 
welche an Ascaris lumbricoides leiden, und dass diese Antikörper spezifisch sind. 

Ascoli (Mailand). 


1047) Eugenio Centanui, Über die Autozytopräzipitine. 2. Mitteilung. Unter- 
suchungen über ein Hepatopräzipitin bei Distomatose. (Laborator. für 
allgem. Pathologie d. Universit. Siena.) Zentralbl. f. Bakt. 1907. Bd. XLIIL H. 5 u. 6. 


Die an Leberdistomatose leidenden ‘Ovinen ‘zeigen in ihrem Serum ein hohes und 
dauerhaftes Präzipitationsvermögen für den Extrakt der normalen Leber. Das Serum 
reagiert nicht mit dem Extrakt in jeder beliebigen Form, sondern nur dann, wenn es sich 
in einem intermediären Stadium seiner autolytischen Umwandlung befindet, wührend keine 
Beaktion eintritt, weun in dem Extrakt noch keine autolytischen Prozesse begonnen haben 
oder wenn dieselben schon zu weit vorgeschritten sind. Bezüglich der Spezifizität der 
Reaktion ergibt sich, dass die Präzipitation für den Leberextrakt verschiedener Tierspezies 
konstant ist. Aber jede von ihnen besitzt teilweise ein besonderes Präzipitin. Das nor- 
male Serum prizipitiert nicht merklich. Das Distomatoseserum wirkt auch auf Nieren- 
extrakt, aber schwächer und unregelmässiger. Bei 60° C. wird das Serum rasch inaktiviert 
und kann nur mit Schwierigkeit reaktiviert werden. Die immunisatorische Erzeugung 
eines Antizytopräzipitins gelingt nicht. Dies wird durch das Fehlen eines Rezeptors er- 
klärt, da das Präzipitin nicht die physiologischen Proteine des Organismus angreift, 
sondern nur diejenigen, bei denen die autolytische Umwandlung schon begonnen hat. 

‚ Bei Versuchen mit Komplementbindung findet man, dass das Distomatoseserum allein 
Komplemente cu binden vermag, diese Bindung wird noch ausgesprochener bei dem Zu- 
sammentritt des Distomatoseserums mit dem Leberextrakt. Julius Citron (Berlin). 


1048) 3. Berdet et Frederiek P. Gay, Sur les relations des sensibilisatrices avec 
l’alexine. Annales de l’Institut Pasteur No. 6, 25. Juin 1906, p. 467 498. 


Comme Ehrlich et Sachs, J. Bordet et F. P. Gay ont vu que les hématies du 
eobaye s’hémolisent dans le mélange de sérum frais de cheval et de sérum de bœuf 
chauffé à 56° préalablement, tandisque les hematies résistent à l’action successive de ces 
sérams; mais ils combattent l'interprétation des auteurs allemande (sensibilisatrice du bœuf 
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ne s’unissant au globule que si elle s'est combinée tout d'abord à l'alexine du sérum de 
cheval). Ils affirment que cette sensibilizatrice indispensable appartient au sérum de 
cheval et qu’elle n'exige pas, pour se combiner aux globules, la présence d’alexine. L'opinion 
d’Ehrlich et Sachs laisse dans l'ombre un facteur essentiel. l'intervention d’une substance 
de nature colloïdale, résistant à 56°, propre au sérum de bœuf, qui jouit de la propriété 
d'être entrainée par les globules chargés de sensibilisatrice et d’alexine, tandis qu'elle reste 
libre en présence de globules normaux ou simplement sensibilisés. Ce colloide agglutine 
les hématies et les rend plus accessibles à l'hémolyse; il agit en vertu de p 
d'adhésion moléculaire, le traitement préalable ayant conféré aux globules des propriétes par- 
ticuliéres d'adhésion. Ces faits sont dirigés par les auteurs contre la thèse d’Ehrlich 
et Sachs d’après laquelle la sensibilisatrice possède un groupement atomique complémento 
phile, c'est-à-dire se combine directement À l’alexine; les termes ambocepteur et complément 
devraient disparaître, disent en terminant Bordet et Gay. Sabrazès (Bordeaux). 


1049) Maurice Nicolle, Séro-Immunité vis-avis du ,Choléate de Soude“. Annales 
de l'Institut Pasteur, T. XXI, No. 1, 25. Janvier 1907, p. 26—27. 


Rist et Ribadeau Dumas ont vu (1903) qu'un lapin, injecté de solutions de 
taurocholate de soude, formait un sérum empêchant l’hémolyse des globules de lapin par 
lc taurocholate. Binaghi, Scandaliato ont montré que le sérum du chien traité par 
la hile du bœuf acquiert, après un certain nombre d’injections, la propriété d’immuniser le 
lapin contre les effets toxiques de la bile; de même le sérum du lapin traité par la bile 
de bœuf jouit de la faculté d’immuniser le lapin. 

Nicolle a employé la solution de choléate de soude à 10°, en injection par voie 
abdominale et à raison de 2 centigr. de choléate sec par jour. Après injection de 
63 centigr. à un gros lapin on le saigne après un délai de 7 jours. Le sérum obtenu n'est 
pas précipitant pour les solutions de choléatc, mais il inmunise le cobaye sain (injection 
intra-péritionéale de 7 à 5 de sérum spécifique) et le lendemnin, injection d'une dose 
mortelle (10 centigr. de choléate-sec): l'animal résiste. Sabrazes (Bordeaux). 


1060) ML. A. Raffer and M. Crendirepoule, On Substances favouring and inhibiting 
the action of the haemolysins of bile and Serum. Lancet, January 12th 1907. 


Bile is least hemolytic when blood is suspended in isotonic solutions of sodium 
chloride. The more concentrated the salt solution the less is the quantity of bile necessary 
to dissolve a given volume of blood. Human urine favours the haemolytic action of ox hile 
but inhibits the haemolytic action of sera prepared by the injection of bovine red blood 
corpuscles. In both cases the effect is not wholly one to the presence of salts. 

High concentration of sugars favours the action of bile and hinders that of haemo- 
lytic serum. Goodall (Edinburgh). 


1051) Christian Champy, Sur l'immunisation contre le cantharidate de potasse 
par un sérum antitoxique. Réunion biologique de Nancy, 10. Juin 1907, C. R. de 
la Société de Biologie, T. LXII, No. 21, p. 1128. 

La cantharidine est favorable pour étudier les sécrétions d’antitoxines. parceque ce 

corps, bien que voisin des venins, peut être obtenu dans un grand état de pureté. D'autre 
son action spécifique sur le rein permet d’étudicr histologiquement les lésions produites 
et d’en apprécier l'intensité. 

Pour obtenir le sérum antitoxique, l'auteur s’est servi de lapins. Le procédé d’im- 
manisation qui lui a paru de beaucoup le meilleur, cousiste à injecter le cantharidate en 
cing ou six doses croissant de 3 à 6 milligrammes. L'auteur a préparé onze lapins et s’est 
servi de cobayes pour étudier les propriétés du sérum de ces lapins. Il injecte le cantha- 
ridate aux cobayes, et en même temps, te sérum de lapin. Chez des cobayes témoins, il 
injecte seulement le cantharidate, remplacant l'injection de sérum par une injection d’eau 
salée. Il examine les reins de ces cobayes. Avec des doses fortes, tous les cobayes 
meurent, l'immunisation est insuffisante pour protéger complètement le rein. mais cependant, 
elle retarde et, en partic. empêche l’action du poison. Avec des doses faibles. l'immuni- 
sation est complète; Les reins des cobayes immunisés ne presentent que les lésions pro- 
duites par le sérum seul. 

Le cantharidate de potasse provoque donc bien réellement une sécrétion d’antitoxine: 
mais cette sécrétion est quantitativement beaucoup plus faible que pour les antitoxines 
bactériennes. Un lapiu qui a reçu 25 milligrammes du corps toxique contient dans son 
sang de quoi neutraliser 5 A 6 milligrammes seulement. J. Jolly (Paris). 
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1052) P. Bermbach, Versuche mit Galle und Galleimmunserum. (Städt. Bakt. 
Labor. Köln.) Pflügers Acchiv 1907, Bd. CXVIII, H. 3/4. 


Gekochte und native Ochsengalle zeigten in ihrer hämolytischen Wirkung weder 
prinzipiellen noch graduellen Unterschied. Die Wirkung ist unabhängig von der Tempe- 
ratur. Das wirksame Prinzip sind die Gallensäuren. Subkutane Injektionen von Galle 
zeigten bei Mäusen, Meerschweinchen, Kaninchen Vergiftungserscheinungen, eklamptische 
Krämpfe, Lähmungen etc.; an der Injektionsstelle entstehende Veränderungen führten oft 
zur Gangräne. Tödliche Dosis für Maus 0,5, für Meerschweinchen von 250 g 4,0 ccm. 
Nachweis von Gallensäuren gelang nur einmal im Gehirn eines Tieres, sonst niemals; 
wahrscheinlich findet im Organismus schnelle Zerse statt. 

Das Serum der mit gekoehter oder nativer Galle behandelten Kaninchen hatte weder 
antihämolytische noch antitoxische Eigenschaften und enthielt keine Prisipitine. 

Pincussohn (Berlin). 


1058) E. Beaujarä et Victor Henri, Agglutination des hömaties par une solution 
d’albumine d'œuf chez les animaux préparés par injection intrapérito- 
neste de cette albumine. Société de Biologie, 8. Décembre 1906. T. LXI. No. 36. 
p. 573. 

. Les injections intra-péritonéales d’albumine d'œuf entraînent, on Je sait, la formation 
dans le sérum de précipitine spécifique pour cette albumine. Par contre, la réaction des 
hématies vis-Avis d'une solution albumineuse n'a pas été recherchée jusqu'ici Voici les 
résultats obtenus: | 

Trois lapins reçoivent chaque semaine, dans le péritoine, une solution 4 parties 
égales d’albumine d'œuf et d'eau salée physiologique. Deux jours après la septième in- 
jection, les animaux sont sacrifiés, le sang recueilli et défibrimé aseptiquement, filtré et 
peatrifugé. Le sérum, mis en présence d'une solution d’ovo-albumine à 20 p. 80 d'eau 
physiologique précipite très fortement cette solution. Les globules rouges sont séparés du 
sérum, laves à d'eau physiologique, et le culot de cette deuxième centrifugation est étendu 
dans vingt parties de la solution salée isotonique. L'émulsion des globules ainsi obtenue 
est mélangée à une solution d’ovo-albumine A 20 p. 80 d’esu salée physiologique, daus une 
série de tubes, d’après les proportions suivantes: 1 centimètre cube albumine + 7 centi- 
mètres cubes globules, 2 alb. + 6 etc. jusqu'à 7 gl. + 1 alb. Un tube d’emulsion pure 
est gardé comme témoin. 

Au bout de dix-huit heures, les globules sont agglutinés dans le fond de tous les tubes 
contenant de l’albumine; en les secouant, la masse sgglutinée se fragmente dans les 
premiers tubes (forte proportion de globules), reste assemblée en une seule masse dans les 
derniers (forte proportion d’albumine). Pas d’agglutination dans les tubes témoins. 

Ce phénomène peut s’expliquer par la persistance d’une petite quantité de précipitine 
restée adhérante aux globules rouges. La méme couche d’albumine qui sépare les hématies 
déposées se précipite et agglutine ainsi les globules entre eux. J. Jolly (Paris). 


1054) Leonor Michaelis u, Peter Réna, Über die Löslichkeitsverhältnisse von Al- 
bumosen und Fermenten mit Hinblick auf ihre Beziehungen zu Lezithin 
und Mastix. Biochem. Ztschr. 1907, Bd. 4, p. 11. 


Der Niederschlag, der durch Fällung von Pepton mit Mastixsuspension erhalten wird, 
ist teilweise in Chloroform, besser in einem Gemisch von Alkohol und Chloroform löslich. 
Durch Äther wird aus dieser Lösung ein albumosenreicher Niederschlag ausgefällt. Das 
ftleiche ergibt sich für Lezithin-Pepton-Niederschläge. | 

Bei Lösung von getrocknetem Mastix-(oder Lezithin-)Pepton in Äther bleibt ein 
R&ckstand, der weniger Mastix (resp. Lezithin) enthält ale das erste Produkt, und das 
Pepton leichter an Wasser abgibt. | 

Lab wird bei minimal saurer Reaktion durch Mastix ausgefällt. Bei neutraler Re- 
aktion gibt der Niederschlag an Wasser oder Flocken geringe Mengen Lab ab. Aus der 
Alkohol-Chloroform-Lösung kann man durch Äther ein sekundäres Mastixlab ausfüllen, das 
reicher an Lab ist und dieses leichter an Wasser abgibt. Dasselbe Produkt hinterbleibt 
als Rückstand beim. Lösen des trockenen primären Niederschlages in Äther. Lezithin zeigt 
gleiches Verhalten. 

Trypsin gibt mit Mastixmilch keine Fällung, wird aber bei Elektrolytfällung quanti- 
tativ mitgerissen. Bei Alkohol-Chloroform-Lösung des Niederschlages bleibt das Trypsin 
im Rückstand. Pincussobn (Berlin). 
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1065) L. von Liebermann, Über Hämagglutination.und Hämatolyse. Biochem. 
Zeitschr. 1907, Bd. 1V, EH 1. 


Der Mechanismus der Rizinagglutination besteht darin, dass Rizin die Stroma-Hämo- 
globinverbindung (Arterin, Phlebin) zersetzt, indem es sich mit dem Stroma verbindet und 
Hämoglobin freimacht, das in des feste Gerinnsel eingeschlossen, langsam in die Umgebung 
diffundiert. Zufolge der Agglatination treten also die Erscheinungen der Hämolyse auf. 
Gleiche Erscheinungen ergab kolloidale Kieselsäure. Das sog. neutrale Guajaksaponin, das 
—— wirkt, seigt denselben Reaktionsmechapismus, ruft jedoch keine Agglı- 

harvor. 

Für hämolytische Immunsera ergab sich folgendes: Das hämolytische Immunserum 
enthält ein Agglutinin, im Gefolge der Agglutination tritt Hämatolyse auf. Der Mechanisınas 
dieser Agglutination ist dem der Rizinwirkung ähnlich. 

Für die Wirkung der hämolytischen Sera ist der Grad der Alkalinität wesentlich. 
Man kann sie durch Zusatz bestimmter Mengen Alkali ebenso inaktivieren wie durch 
Erhitzen auf 56°. Bei '/,stlndigem Erhitzen auf 56° wird der Gehalt der Sera an Hydro- 
xylionen erheblich gesteigert. | 

Verf. versuchte die Isolierung des Immiunkürpers und des Komplements. Nach seiner 
Meinung ist der thermostabile Immunkërper eine Säure oder ein Gemisch von Säuren, 
während als Komplemente Seifen dicnen.’) Zur Stützung dieser Theorie wurden Versuche 
mit Ölsäure angestellt, aus deren Resultat Verf. die Bestätigung seiner Anschauung ent- 
nimmt. Pincussohu (Berlin). 


1066) Albert Frouin, Sur la formation de sérums exclusivement agglutinants 
ou hémolytiques. Société de Biologie, 26. Janvier 1907. T. LXIL No. & p. 153 


1. Lorsqu’on injecte dans le péritoine d’un lapin des globules de chien prealablement 
lavés à l’acétone et desséchés dans la vide à la température ordinaire, cet animal fournit, 
apres quatre ou cing injections de Ogr. 200 à Ogr.800 de globules secs, un sérum ex- 
clusivement agglutinant pour les globules de chien. 

. En évaporant l’acétone dans le vide, on obtient un résidu qui, émulsionné dans 
l'eau physiologique et injecté dans le péritoine du lapin à la dose de 0 gr. 200 à O gr. 500 
par Ki voque la formation de substances exclusivement hémolytiques pour les 
globules de chien. 

8. Les sérums agglutinants ou hémolytiques .ainsi obtenus perdent leurs pouvoirs 
agglutivants ou hémolytiques par chauffage d'une demi-heure à 56 8. 

4. Les injections simultanées chez un même animal de globukes larvée à l’acétone 
et séchés dans le vide (qui déterminent la production de substances exclusivement aggle- 
tinantes) et du résidu de l’évaporation de l'acétone (qui détermine seulement la produetios 
de substances hémolytiques), font apparaître, dans le sérum du lapin, un pouvoir hémo- 
lytique cinq ou six fois plus grand que celui développé sous l'influence des injections du 
résidu acétonique seul. ; 

5. Chez les animaux injectés avec des globules lavés à l’acétone et séchés, dont le 
sérum est exclusivement agglutinant, une ou deux injections du résidu acétonique font 
apparaître des propriétés hémolytiques très énergiques pour les globules du chien. 

6. Si on épuise des jaunes d'œuf par l’acétone, que l’on évapore l'acétone dans le 
vide, on obtient un résidu qui, émulsionné dans l'eau physiologique et injecté dans le 
péritoine du lapin, fait apparaitre dans le sérum de cet animal des propriétés hémolytiques 
pour les globules de chien. . Jolly (Paris). 


1057) 8. Flexner and H. Noguehi, The Influence of Colloids upon the Diffusion 
of Haemolysins. Journ. of Exp. Medicine VIIL 4. 1906 p. 547. 

Acids, alkalis, salts, glucosides and certain toxins diffuse more quickly into 0.9 per 
cent salt solution than into agar-agar and gelatine suspensions. The inhibitory effect of 
the colloids grows with increase ia concentration, which increase affects both the velocity 
and extent of the diffusion. The effects of differences in concentration of the haemolytic 
agent vary according to the agent and the manner of its solution. The velocity of dif- 
fusion into and from colloids is in general proportional to the square root of the time. 
Acids, alkalis, salts and glucosides act in conformity with this rule; Cobralysin and tetano- 
Iysin do not. 

1) Arrhenius analogisiert die Immuoserum-Himolyse dureh Ambozeptoren mit der 
Hämolyse durch Alkalien. (P.) 
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The method employed was the application of the various haemolysins to a suspensiun 
of blood corpuscles in certain colloids. As all diffusion in the living body takes place 
within colloidal media of different concentrations it would seem desirable to perfect methods 
through which the interaction of toxic chemicals and the fluids and cells of the body may 
a manner be imitated in vitro. Goodall (Edinburgh). 


1068) Walter Frei, Zur Theorie der Hämolyse. Zeitschr. f. Infektionskrankheiten der 
Haustiere, 1907, IL 2—5. 


Verf. faset seine unter Zanggers Leitung gefertigte, theoretisch-physikalische, auf 
ausserordentlich reichhaltige Literatur gestützte, eingehende Abhandlung etwa folgender- 
massen zusammen: 

1. Das Wesen der Hämolyse liegt in der Permeabilisierung einer Membran, der 
Lipoidhtlle ger Krythrozyten. 

bei diesem Vorgang wahrnehmbaren Erscheinungen sind physikalische und lasseu 
sich — **2 nur physikalisch-chemisch deuten. 

Chemische Prozesse könnten bei der feineren Destruktion der Membran wohl auch 
ınitspielen, sind bisher aber nicht beobachtet und a priori unwahrscheinlich, da der Kolloidal- 
zustand der beteiligten Stoffe chemische Kräfte zurückdrängt. 

2. Als prinzipiell wichtiges Gesetz hat zu gelten, dass die Serumhämolysine sowohl 
wie die Blutkörperchen mit ihrer Oberflachenkoagulationsmembran kolloidal sind. 

Deshalb wird die Wirksamkeit der ersteren und der Widerstand der letzteren durch 
positive und negative Elektrizität (sei sie nun durch Ione oder Kolloide hervorgebracht) 
und durch Temperaturschwankungen modifiziert. 

Die Veränderungen der Reaktionssubstanzen äussern sich in Veränderungen der 
Beaktionsgeschwindigkeit. Diese ist von Diffusions- und Absorptionsprozessen (von Lösungs- 
und Quellungsprozessen) abhängig, für welche allein physikalisch® Gesetze gelten. 

8. Im Gebiet der physikalischen Chemie gibt es Parallelen zu den Vorgängen der 
Hämolyse. Auch in der unorgauisierten Natur gibt es spezifische Absorptionen. 

Spezifität. ist also kein Beweis für die chemische Natur der Bindung der Hämolysine 
an Erythrozyten. 

Hemmungen sind auch bei Reaktion anorganischer Kolloide beobachtet worden, 
Schutzwirkung auf Kolloide durch Kolloide, z.B. Stabilisierung eines Kolloides gegen Aus- 
fällung durch Elektrolyte oder Kolloide entgegengesetzter Ladung. Diese Hemmungeu 
beruhen aber höchstwahrscheinlich auf Absorption. 

Wie die Kolloide, so zeigen auch Hämolysine (Saponine wie Immunhämolysince der 
Sera) ein Mengenoptimum der Wirkung. 

4. Die durchgehende Anstozic der hämolytischen Wirkung von bekannten Kollotden 
wie Saponin, Ei-enhydroxid, taurocholsaures "Na, Kieselsäure) mit den Serumkolloiden 
und Hämolysinen spricht dafür, dass die Hämolyse eine Kolloidreaktion ist und sich des- 
halb nach physikalisch-chemischen Gesetzen abspielt. 

Dafür spricht u, a. auch die Ersetzbarkeit des Ambozeptors durch kolloidale 
Kieselsäure. 

5. Für eine physikalisch-chemische Auffassung sprechen weiter die beiden Parallelen 
mit den Wirkungen der Fermente, die ja auch physikalisch-chemisch gedeutet werden. 

Erstens die Tatsache, dass Temperaturerhühung um 10° die Reaktionsgeschwindig- 
keit nicht verdoppelt wie bei chemischen Reaktionen, sondern dass die Reaktion nur in 
engen Temperaturgrenzen möglich ist (30—40°), innerhalb deren ein Optimum liegt, das 
hei der Hämolyse 37° ist. 

Zweitens die begiinstigende oder verzögernd«e Wirkung der Ionen. 

6. (regen die chemische Deutung spricht, dass das Gesetz der konstanten multiplen 
Proportionen für die Hämolyse als Mengenrcaktion keine Giltigkeit bat. 

7. Wie die Permeabilisierung der Blutkérperchenmembran unter Farbstoffaustritt als 
Indikator, ganz ebenso vollzieht sich auch die sonstige Zytolyse und Bakterolyse. 


Endergebnis. 


Die Hämolyse ist die Folge von Veränderungen der Permeabilitätsverhältnisse oder 
die völlige Zerstörung einer Membran. 
Die dabei stattfindenden Einzelvorgänge sind physikalisch-chemischer Natur. 
Begleitende chemische Prozesse sind unbekannt. 
Die Gesetze der Hümolyse sind Gesetze der physikalischen Chemie. 
Die bestimmte messbare Himolyec ist die Resultante einer Keihe sukcessiver. sich 
Folia haematologies. IV. Jahrgaug. 6. 55 
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gegenseitiz bedingender Prozesse, dic alle bestimmten Gesetzen der Physik und physiks- 

lischen Chemie folgen. Die diesen Gesetzen entsprechenden Reaktionskurven (deren An- 

tinge zeitlich verschieden sind) superponiert, ergeben die Kurve der Hämolyse. 
Pappenheim (Berlin). 


1059) Mile. Lévy, Hémolyse des globules rouges par la l&cithine. Influence de 
la quantité de lécithine et de la quantité des globules. Suciété de Biologie, 
29. Décembre 1906. T. LXL No. 39. p. 692. 


Globules de cheval lavés trois fois dans NaCl à 8 p, 1000. La purée de globules 
est émulsionnée dans une certaine quantité d’eau salée. expériences sont effectuées 
à 26°. Après chaque expérience, on fait une prise qui est centrifugée. Le liquide sur 
nageant est dose au colorimètre. Solution de lécithine dans l’eau à 1°/,, rendue isotonique 
par addition de deux volumes à un volume de NaC! à 24 p. 1000. 

Résultats. I. Influence de la quantité de lécithine: La lécithine, prise en cer- 
taines quantités, hémolyse les globules rouges de cheval L'action hémolysante augmente 
avec les quantités de lécithine et avec la durée du contact. 

IL Influeuce de la quantité de globules: En règle générale, l’hémolyse produite 
par la lécithine diminue à mesure qu'on augmente la concentration de l'émulsion de globules 
sur laquelle elle se produit. Pour les fortes concentrations. la lécithine se fixant sur un 
nombre plus grand de globules, en détruit peu. Pour les concentrations plus faibles, la 
lecitbine se fixant sur un nombre mioiudre de globules. les détruit. J. Jolly (Paris). 


1060) Gottlieb und Lefmann, Uber die Giftstoffe des artfremden Blutes. Mediz 
Klinik 1907, Nr. 16. 

Die Schädigung durch artiremdes Blut besteht nur in den seltensten Fällen im Tod 
durch intravaskuläre Gerinnung; gewöhnlich tritt nach intravendser Injektion defibrinierten 
Blutes ein protahiertes Vesgiftungsbild mit Lihmungssymptomen des Zentralnervensystems 
cin (Batelli ct Mioni). Indes nicht jedes heterologe Blut wirkt derartig giftig. Batelli 
hat gezeigt, dass nur diejenigen Blutarten für Kaninchen giftig sind, gegen die das nor- 
male Kaninchenblut Hämolysin präformiert enthält. 

Es besteht somit ein Parallelismus zwischen Hämolyse in vivo und in vitro, und 
eben diese Hämolyse ist Ursache der Intoxikation. Also nicht in der Schädi oder 
Hämolyse der körpercignen Erythrozyten durch artfremdes Blut besteht die Vergiftung, 
sondern in der Hämolyse der injizierten körperfremden Ervthrozyten beruht sie. 

So sind für Kaninchen giftig die Blutkörperchen von Schwein, Ziege und Ratte, für 
welche es hämolytische Ambozeptoren im Normalserum enthält. Dagegen sind Injektion 
des Blutes von Hund, Katze, Rind unschädlich. 

Nur eine Ausnahme scheint nach Batelli zu bestehen. Meerschweinchenerythrozyten 
werden nämlich gelöst, wirken aber nicht giftig. 

‘ Sehr schlagend spricht für die Abhängigkeit der Giftwirkung artfremden Blutes vom 
Lösungsvermögen des Blutempfängers die Beobachtung, dass Kaninchen für das primär 
ihnen unschädliche Rinder- oder Hundeblut artefiziell überempfindlich werden, wenn 
sie gegen dieses per se ungiftige Blut durch aktive Immunisierung vorbehandelt werden. 
(Umgekehrt müssen sie durch Vorbehandlung gegen giftige Erythrozyten immun werden.) 

Das artfremde Serum ist an der Giftwirkung nicht beteiligt; auch Injektionen mit 
Emulsionen gewaschener Blutkörperchen rufen dasselbe Ergebnis hervor. 

Ferner sind die wasserlöslicheu Bestandteile der Erythrozyten, die Kalisalze und das 
Hamoglobin des lackfarbenen Blutes nicht die Träger der spezifischen Giftwirkung; wohl 
aber die aus dem lackfarbenen Blute gewonnenen gewaschenen Stromata. 
Deun Injektion ruft dieselben Giftwirkungen hervor wie das Vollblut. 

BI Diese giftigen Stromata werden aber erst infolge der Himolyse des artfremden 
utes frei. 

Das Schutzvermögen durch die Normalambozeptoren gegen artfremde Erythrozyten 
wird so zum Schaden (cf. Endotoxinbefreiung durch bakterizides Immunscrum). 

Es haftet nun die Giftwirkung, die toxische Komponente der Stromata, an ihrem 
Atherextrakt, und somit sind die Erythrozytenlipoide die Triger der Giftwirkung. 

Bang und Forssmann haben gezeigt, dass diese Lipoide N- und P-haltige Phospha- 
tide sind, wie z.B. Lezithin, oder P-freie und N-haltige Substanzen wie Zerebroside; ferner 
gehören hierher Cholestearine und lipoide Albumine. 

Verff. arbeiteten bei ihren Versuchen derart, dass sie zur Lipoidinjektion den ein- 
geengten Ätherextrakt mit Alkohol versetzten und diese Lösung in physikalischer Koch- 
salzlösung emulsionierten. 
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Sie studierten nun die Kaninchenlipoide am Hunde, ferner die Hundelipoide am 
Kaninchen, wo sie ungiftig sind, dagegen als Repriisentanten giftiger Blutarten fiir Kaninchen 
die Injektion von Schweine- und Ziegenlipoiden. Als Index ftir den Grad der Giftwirkung 
wurde der Blutdruck registriert. 

Es ergab sich nun folgendes: 

Die lipoidartigen Giftstoffe sind thermostabil. Ihre Wirkung entspricht völlig der 
der giftigen heterogenen Blutarten und kann u. U. sofortigen Tod zur Folge haben unter 
Blutdrucksenkung bis zur Abszisse. 

Auch der Grad der Giftigkeit ist bei den Lipoiden der gleiche wie beim Vollblut, sowohl 
hinsichtlich der betreffenden Tierart wie hinsichtlich der Blutmenge, aus der sie gewonnen sind. 

Besonders interessant schien es, dass, während Hundebiut und Injektion von Hunde- 
stromata für Kaninchen ungiftig sind, die extrahierten Hundelipoide doch am Kaninchen 
stark wirksam sind. Die Ursache der Unempfindlichkeit des Kaninchens gegen Hundeblut 
beruht demnach nicht darauf, dass die Hundelipoide für Kaninchen ungiftig sind, sondern 
dass die Hundestromata im Kaninchenblut nicht zerfallen, die Hundelipoide nicht frei 
werden, also im Mangel .toxophiler Rezeptoren“ der Hundeerythrozyten bzw. im Mangel 
hämotoxischer Ambozeptoren des Kaninchenserums für Hundeblutkörperchen. 

Auch die Giftwirkung der Lipoide beruht auf der spezifischen Artgiftigkeit des 
fremden Blutes. Die für den Hund giftigen Kaninchenlipoide sind beim Kaninchen selbst 
- unwirksam und die für Kaninchen giftigen Hundelipoide sind unwirksam für Hunde. Somit 
sind die Lipoide nicht absolut giftig, sondern nur in Relation zu bestimmten Tierarten, 
sie sind somit die Triger der artspezifischen Wirkung. 

Während unempfindliche Tierarten durch Behandlung mit für sie relativ ungiftigen 
Blutkörperchen (nicht den Lipoiden, die ja per se mehr weniger giftig sind) empfindlich 
werden, dadurch, dass jetzt hämolytische Ambozeptoren mobilisiert ins Serum abgestossen 
werden, so können umgekehrt primär empfindliche Tiere gegen die toxischen Lipoide ge- 
festigt und immunisiert werden; aber nicht dadurch, dass sie nur ein rezeptorenhaltiges 
„antitoxinreiches“ Serum erwerben, welches die giftigen Lipoide und ihre Giftwirkung 
paralysiert, sondern umgekehrt dadurch, dass sie einen Mangel an mobilisierten fettlösenden 
Hämolysinen des Serums erlangen (Rezeptorenschwund). 

Denn die Lipoide sind keine Antigene, und Behandlung mit ihnen könnte wohl eine 
aktive histogene usw. Resistenz, aber keine Seruinimmunität, beruhend auf Antikörperüber- 
produktion, auslösen. Wie Lefmann gezeigt hat, beruht die allergische erworbene Im- 
munität gegen die artfremden Erythrozyten auf dem Verbrauch des hämolytischen Kom- 
plements infolge der ersten Injektion. 

Somit ergibt die Analyse der giftigen Wirkung artfremden Blutes, dass es sich 
‚jedenfalls bier eigentlich nicht um eine Blutvergiftung, nicht um Hämolyse und hämotoxische 
Gifte handelt, sondern vielmehr um eine neurotoxische Wirkung durch die Lipoide, die 
durch die Schutzwirkungen der körpereignen hämolytischen Ambozeptoren vermittelt wird. 

Pappenheim (Berlin). 


1061) Fritz Dautwits und Karl Landsteiner, Über Beziehungen der Lipoide zur 
Serumhämolyse. (Pharmakol. und pathol. anat. Institut in Wien.) Hofm., Beitr. r. 
* chem. Physiol. u. Pathol., Bd. IX, 8. 431— 462. 


Der antihämolytisch wirkende Atherextrakt roter Blutkörperchen gibt, mit Ageton 
versetzt, einen Niederschlag, dessen hemmende Kraft auf die Hämolysine des normalen 
Serums weit grösser ist, als die gleicher Gewichtsmengen des eingedampften azetonlöslichen 
Teiles des Blutextraktes. 

Entsprechend sind die nach dem Vorgange von Bang und Forssmann durch Im- 
munisierung mit dem Azetonniederschlag gewonnenen Sera zirka zwanzigmal so stark 
hämolytisch wie die durch Injektion gleicher Gewichtsteile der azetonlöslichen Komponente 
des Blutextraktes gewonnenen; Bemerkenswert ist eine gewisse spezifische Wirkung dieser 
mit Lipoiden als Antigen hergestellten Sera; sie wirken auf Normalblut von Arten, die 
denen, welche den Blutextrakt geliefert haben, verwandt sind, stärker hämolytisch als auf 
fernstehende. 

| Der hämolytische Effekt eines Serums, das durch Injektion von Blutkörperchen- 
stromata bereitet ist, ist noch grösser als der mit dem Azetonniederschlag hervorzubringende. 

Der azetonunlösliche Anteil des Blutextraktes hemmt durch Reaktion mit dem hitze- 
beständigen Anteil normalen Blutes die Hämolyse. 

Bang und Forssmann hatten bereits den Unterschied des lysinogenen Effektes 
zwischen dem azetonlislichen und -unlöslichen Teile des Blutextraktes konstatiert. gleich- 
zeitig aber beobachtet, dass auf Blut von Iınmuntieren der azetonlösliche Teil die Haupt- 
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wirkung bei Hemmung der Hämolyse ausübt, und zwar indem er mit den thermo-labiien 
Teilen des Blutes, den Komplementen, in Reaktion tritt. Die beiden Autoren hatten daraus 
gefolgert, dass die antihämolytische Komponente des Blutextraktes verschieden sei von der 
als Antigen wirkenden. Diesen Widerspruch zur Ehrlichschen Theorie entkräfteten Ver- 
fasser durch den Nachweis, dass nur Blut von Immuntieren die angegebene à 
zeigt, dass dagegen normales Blut, wie bereits oben erwähnt, weit stärker durch den 
als Antigen wirkenden azetonunlöslichen Anteil des Blutes in seinem hämolytischen Effekt 
gehemmt wird. 

Allgemein ist hieraus zu folgern, dass, wie sich auch schon bei anderen Gelegen- 
heiten erwiesen hat, Blut der Immuntiere so weit von dem normaler abweichen kann, dass 
die Eigentämlichkeiten seines Verhaltens nicht zu allgemein gültigen Schlüssen benutzt 
werden können. Peter Bergell (Berlin). 


1062) Mile. Cernovodeana, Etude de l'hémolyse produite par des mélanges de 
sérums normaux Société de Biologie, 29. Décembre 1906. T. LXI. No. 39. p. 741. 


1. L'hémolyse produite par un mélange de deux sérums peut être supérieure, in- 
férieure ou égale à la somme. des hémolyses partielles produites par chacan des sérums 
séparément. 

2. L'action mutuelle de deux sérums dépend de la nature des globules hémolysés. 
Ainsi, deux sérums a et b peuvent s’activer pour l’sémolyse des globules d'espèce c et se 
neutraliser pour l’hémolyse des hématies d'espèce d. J. Jolly (Paris. 


1063) P. Cernorodeanu, Etude quantitative de l'action hémolytique des mé- 
langes de sérums Comparaison avec l’action de l’antitoxine sur la toxine. 
Societé de Biologie, 9. Mars 1907. T. LXIL No. 9 p. 390. 


Les globules de pouie sont bémulysés par le sérum de chien: le sérum de cheval 
n’hémolyse pas du tout ces globules et le mélange de ces deux sérams produit une hemo- 
lyse plus faible que celle du srum de chien seul. On peut donc dire que vis-à-vis des 
globules de poule, le sérum de chien représente la toxine et le sérum de cheval, l’anti- 
toxine. Or, en étudiant les porportions de globules hémolysés par differents mélanges des 
deux sérums, on voit que les quantités de sérum de cheval (antitoxine) qui doivent être 
ajoutées à des quantites croissantes de sérum de chica (toxine) augmentent bien plus vite 
que les doses de sérum de chien. 

Ce résultat est identique à celui que Ehrlich à décrit pour la neutralisation des 
toxiues par l’antitoxine et. que l’on désigne sous le nom de phénomène d’Ehrlich. 

Un deuxième résultat cat relatif à l'influence de la durée d'action; ce rsultat est 
nouveau ct il devra être étudié dans les actions des antitoxines sur les toxines: les mé- 
langer des deux sérums qui sont isohémolytiques pour une <ertaine durée d'artion sur les 
globules ne le sont pour une autre durée. 

Tous ces résultats sont interersants pour l'étude théorique de l’action des antitoxines 
sur les toxines; ils se rattachent directement aux recherches de Arrhenius, Madsen et 
de leurs élèves, et serviront de base pour la discussion des théories physico-chimiques pre- 
sentées par ces auteurs. J. Jolly (Paris). 


1064) L. Rémy, Contribution à l'étude des sérums hémolytiques. Le dosage 
des substances actives dans les sérums hémolytiques. Annales de l'Institut 
Pasteur. 25 décembre 1906. p. 1018—1044. 


Lorsqu’ on voudra obtenir avec certitude chez le lapin, un sérum bien actif contre 
le sang de poule on preparera ce sérum par + injections de sang défibriné de poule: la 
quantité de sensibilisatrice cst maxima et, dans ces conditions, cette sensibilisatrice servira 
a doser l’alexine dans le sérum du lapin. Les deux lois suivantes règlent le mode d'union 
des substances actives avec les globules rouges pour donner l'hémolyse: 

1° En présence de l’un des constituants du sérum, l'intensité du phénomène d’hémo- 
lyse est proportionnelle aux doses de l'autre constituant intervenant dans la réaction. 

, 2° les deux constituants étant en présence, mais en quantité minime, l'intensité de 
Vhémolyse croit avec les doses de l'un des constituants 

La premiere loi peut être utilisée, mais il faut faire une étude préalable des condi- 
tions expérimentales. 

La seconde est d'une application trop difficile. 
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Le sérum alexique de lapin produit normalement la dissolution des globules rou- 
es de poule. Il n'est donc pas pratique de doser l’alexine des lapins en opérant sur de 
Fortes quantités de sérum alexiqne. (la sensibilisatrice normale troublerait les resultats.) Il 
fallait rechercher la dilution qu'il convenait de faire subir au sérum alexique de lapin dont 
on veut doser l’alexine d'une part, et la quantité de sensibilisatrice lapin-poule qu'il était 
nécessaire d'ajouter à ce sérum d’autre part, pour obtenir des réactions hémolytiques dont 
l'intensité fût proportionelle aux doses d’alexine intervenant dans la réaction. Théorique- 
ment la dilution du sérum alexique devait être telle que l’action de la sensibilisatrice nor- 
male fût négligeable en présence de l'effet produit par l'excès de la sensibilisatrice lapin- 
poule 4 injections. 

La dilution (1 + 7). de sérum alexique de lapin dont on veut doser l'alexine donne 
de bons résultats: on emploie des doses croissantes 0,1, 0,2, 0,4 etc., que l'on met en pré- 
sénce d’une quantité constante 0,4 de sérum chauffé lapin-poule 4 injections et d'un nombre 
suffisant de globules rouges de poule. 

Voici Tes conclusions générales de ce travail: 

Le sérum des animaux vaccinés contre les globules rouges d'espèces différentes atteint 
son pouvoir hémolytique maximum après un nombre déterminé d’injeetions qu'il ne faut 
pas dépasser, variable du reste avec les espèces et avec la nature des hématies injectées. 

La quantité d’alexine ne subit que des fluctuations légères au cours de la vaccination. 
La sensibilisatrice augmente considérablement au cours de l'immunisation contre les glo- 
bules rouges puis baisse (sans disparaître, même après 30 injections). 

Sabrazès (Bordeaux). 


1065) G. Bellel, Intorno ad alcune proprieta dello specifico anticorpo dei sieri 
 emolitici, (Über einige Eigenschaften des spezifischen Antikörpers hämolytischer 
Sera). (Med. mikrogr. Lab. Bologna). Bull Scien. Med. 1907. Heft 1. 


Verfasser war im Besitz einiger grosser Reagensgläser mit Feuerverschluss, welche 
wenige ce. hämolytischen Kaninchenserums enthielten; selbes war vier Jahre vorher durch 
Meersehweinchenblut präpariert worden. Die ursprüngliche und gegenwärtige Wirkung 
eines Sernms vergleichend, welches vor vier Jahren von einem Kaninchen gewonnen worden 
war, welches mit Meerschweinchenblut behandelt worden war, überzeugte sich Verf., dass 
der hämolytische Titer des Serums unverändert geblieben war. Ascoli (Mailand). 


1065) C. Sacerdotti, Sullemodificazioni del potere emolitico naturale in seguito 
a fort& sottrazioni sanguigne. (Über die Veränderung der natürlichen hämolytischen 
Kraft infolge starker Aderlässe. (Pathol. Institut Cagliari.) Boll. Soc. tra i cult. Scienze 
med. e nat. Cagliari, 1906, Nr. 5. 


Verf. führt die Ergebnisse seiner Untersuchungen an über die Veränderungen der natür- 
lichen hämolytischen Kraft im Serum von Tieren, welche starken Aderliissen unterworfen 
wurden. Kaninchensera gegenüber Erythrozyten von Meerschweinchen, und Hühnerserum 
an den Blutkörperchen von Kaninchen geprüft, zeigten keine bemerkenswerte Veränderung. 
Hundeseram zeigt hingegen nach starkem Aderlass ein rasches Steigen seiner hämolytischen 
Kraft gegenüber den Erythrozyten von Kaninchen. 

erf. übte zuweilen den gewöhnlichen Aderlass aus, zuweilen ersetzte er das ab- 
gezogene Blutquantum durch eine beliebige Flüssigkeit, das Resultat blieb das gleiche. 
Nach Verlauf von 2—3 Tagen, wenn nach mehrmaligem Aderlass die Hämoglobinmenge 
von zirka 100 auf 55—60 vermindert war, zeigte sich die hämolytische Kraft beinahe 
verdoppelt. Die Steigerung der hämolytischen Kraft bewies sich besonders stark bei Indi- 
viduen, welche vor dem Aderlass eine relativ geringe Kraft aufwiesen. Weitere Nach- 
forschungen während der Regenerationsperiode ergaben, dass mit der Wiederherstellung 
der primären Hämoglobinmenge die hämolytische Kraft auf ihren früheren Standpunkt 
niedersank und erst nach einem weiteren Aderlass wieder zu steigen begann. 

Ascoli (Mailand). 


1067) Granstrem, Zur Frage der himolytischen Eigenschaften menschlicher 
Exsudate und Transsudate in Verbiadung mit ihren anderen Eigen- 
schaften. Dissert. 1906, St. Petersburg. 


Als Material dienten Exsudate, Transsudate, seröse Flüssigkeiten aus Hydrokele, 
Hydrocephalus intern., Spinalflüssigkeiten von 46 verschiedenen Kranken. Es zeigte sich, 
dass die hämolytischen Eigenschaften der Exsudate und Transsudate weder für sie selbst, 
noch für die Diagnose und Prognose der Krankheit etwas charakteristisches darstellen; die 
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hämolytischen Eigenschaften der serösen Fliissigkeitcn sind auch inkonstant im Verlaufe 
der Krankheit cines und dessclben Individuums, und man kann deshalb keinen Zusammenhans 
zwischen bämolytischen Eigenschaften und Krankheitsverlauf finden. Hämolysine sind ab- 
wesend in Zerebrospinalfliissigkeit, sehr wenig oder fast garnicht vorhanden in eitrigen, Fléssig- 
keiten; in Exsudaten, Transsudaten und anderen Flüssigkeiten schwanken sie in grossem 
Masstabe bei konstantem Verhalten der Hämolysine im Blute der Kranken. Die Menge 
der hämolytischen Alexine ist auch nicht konstant. Isolysine kommen im Blute häufiger 
vor als in Exsudaten und Transsudaten, sowie in serösen Flüssigkeiten. Eiweissquantum 
und spezifisches Gewicht haben keinen Wert beim Unterscheiden zwischen Exsudat und 
Transsudat; für das letztere gilt die Nukleoalbuminreaktion (Rivolta und Runeberg). 
Die osmotische Spannung seröser Flüssigkeiten ‚stellt nichts charakteristisches für die 
Diagnose und Prognose dar. Wertvolle Bedeutung hat die Zytodiagnostik seröser Fitissig- 
"keiten der Pleuren. A. Braunstein (Moskau). 


1068) H. Lüdtke, Uber Hämolysine und Antihämolysine in menschlichen Trans- 
rudaten und Exsudaten. Zentralbl. f. Bakter., Bd. XLIV, H. 8, p. 268. 


Die Untersuchung von Aszitesflissigkeiten und pleuritischen Exsudaten verschiedener 
Herkunft ergab bezüglich Komplementgehalt, Ambozeptorgehalt für verschiedene Blut- 
arten und Vorbandenseins von Ambozeptoren derartige Differenzen, dass der biologischen 
Untersuchung dieser Körperflüssigkeiten keine diagnostische Bedeutung zukommt. 

Fleischmann (Berlin). 


1069) Mile T. Robert, Etude de l’hémolyse par les acides. Journal de Physiologie 
et de Pathologie générale. Tome huitieme. No. 6. 15 novembre 1906. p. 969—979. 


Ce travail fait partie d'une série de recherches sur l’hémolyse, sous la direction de 
M. Victor Henri, au laboratoire de physiologie de la Sorbonne. Ont déja été étudiée:: 
l’hémolyse par les sérums normaux (Mlle Cernovodeanu et M. Victor Henri; :’hémo- 
lyse par la saponine et les sels biliaires (taurocholate de soude) par M. Zangger: l’hèmo- 
lyse par les colloïdes (saponine et hydrate de fer colloidal) par Mile J. Lévy. 

Technique: Purée de globules rouges de cheval (10 cc) lavés à la solution physio- 
logique de saccharose ou de NaCl, émulsionnée dans une solution isotonique de l'une 
ou l’autre de ces substances (90cc), à la température de 25°. L’acide acétique en solution 
demi-normale a été ajouté par gouttes. A intervalles de temps déterminés, 8 à 10cc du 
mélange sont prélevés et centrifugés. La quantité d’hömoglohine du liquide surnageant 
est dosée au colorimètre. . 

Il y a des points communs entre l’hémolyse produite par l'acide acétique et celle 
produite par les sérums normaux, points communs relatifs à l'influence de la quantité 
d'acide et au mode d'absorption de l'acide par les globules. Il y a aussi des différences 
essentielles; ainsi, tandis que la vitesse initiale d’hémolyse produite par les sérums normaux 
est indépendante de la quantité de globules, clle dépend directement, dans le cas des 
acides, de la concentration en globules. 

L'auteur rappelle que l'hémolyse produite par la saponine et l’hydrate de fer colloidal 
est proportionnelle à la quantité de globules et qu’ au contraire, certains mélanges de sa- 
ponine + hydrate de fer produirent l’hémolyse suivant la même loi que les hémolysines 
{Melle Lévy). Sabrazes (Bordeaux). 


1070) 0. Gengou, Etude de l’action empéchante du citrate de soude sur l’hémo- 
lyse par le venin de cobra. (Société de Biologie. 9 mars 1907. T. LXIL No. 9. 
p. 409). 

Arthus à montré que le citrate de soude empêche la coagulation du sang ou du 
lait. L'auteur étudie le pouvoir empêchant du citrate de soude vis-à-vis de l’hémolyse 
par le venin de cobra. On sait que ce venin peut hémolyser. sans l'intervention d'autres 
substances, des globules de cobaye lavés, en suspension dans l'eau physiologique; pour 
d’autres globules comme ceux de bœuf, l’hémolyse par le venin nécessite l'addition soit de 
sérum frais, soit de l&cithine, ou, à défaut de celle-ci, de solutions du globules de cobare 
dans l'eau distillée. 

L'auteur étudie successivement l’action empéchante vis-a-vis de l’hémolyse de glo- 
bules de bœuf javés, par du venin et du sérum de cobaye frais; — vis-à-vis de lhémolyse 
de globules de bœuf lavés, par du venin et une solution de globules de cobaye dans l’eau 
distillée; — vis-à-vis de l’hémolyse de globules de cobaye lavés, par le venin. 
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L'action du citrate de soude dans l’hémolyse par le venin de cubra est la mème: dans 
les deux cas, le pouvoir inhibiteur de cette substance peut être suspendu par l'addition 
d’un sel soluable de calcium. 

Ces résultats doivent aussi être rapprochés d'autre observations, encore inédites, 
faites par MM. Bordet et Gay sur l'influence du citrate sur l'action de l’alexine. Ces 
auteurs ont vu, en effet, que le citrate entrave l’action hémolytique de l'alexine sur les 
globules sensibilisés et que l'effet de ce sel est contrebalancé par un sel soluble de cal- 
cium; ils ont constaté, en outre, que le citrate agit en empéchant la fixation de l'alexine 
sur les globules sensibilisés. J. Jolly (Paris). 


1071) 0. Gengeu, De l’action empéchante du citrate de soude par le sérum 
d’anguille. Société de Biologie, 27. Avril 1907, T. LXH, No. 14, p. 786. 


Le citrate de soude s'oppose à l’hémolyee par le venin de cobra, et les sels solubles 
de calcium peuvent neutraliser cette action. (Ces phénomènes sont analogues à ceux 
qu’Arthus a depuis longtemps signalés dans la coagulation du sang et du lait. L'auteur 
recherche si le citrate de soude a le même effet sur le pouvoir hémolytique si prononcé du 
sérum d’anguille. Le résultat des expériences est positif. De même que pour le venin de 
cobra, le pouvoir empêchant du citrate de soude sur l‘hémolyse par le sérum d’anguille est 
enrayé ger le chlorure de calcium. 

"est en empéchant la fixation du sérum d’anguille sur les globules que le citrate 
de soude s’oppose à la dissolution de ceux-ci. Bordet et Gay ont observé le même fait 
avec l’alexine. L’auteur a aussi constaté que de fuibles doses de chlorure de calcium fa- 
vorisant considérablement l’hémolyse par le sérum d’anguille. Delezenne avait fait la 
même observation. Par décalcification du sérum d’anguille au moyen d'oxalate de soude, 
on ne supprime cependant pas son pouvoir hémolytique. J. Jolly (Paris). 


1072) W. W. Ferd, A consideration of the poisons of Amanita Phalloides. Brit. 
med. Journ. Dec. ist. 1906. (s. Fol. haem. ID, p. 555.) 


It is stated that anti-bodies can be prepared which completely neutralize thc poisons 
of this fungus. As these are glucosides the question is important. 
Goodall (Edinburgh). 


e 
1073) J. J. Abel and W. W. Ferd, On the poisons of Amanita Phalloides. The 
Journ. of Biolog. Chemistry. 1907. Vol II. p. 273. (s. Fol. haem. Ill, S. 718.) 


Es gelang den Verfassern, die hämolytische Substanz der Amanita phalloides eiweiss- 
frei zu erhalten. Getrocknete Pilze wurden mit Wasser extrahiert, durch Leinwand koliert 
und durch eine Berkefeld-Kerze filtriert. Sodann wurde das Filtrat bei 35° eingedampft 
und die konzentrierte Lösung mit absolutem Alkohol gefällt. Das rasch vom Alkohol ge- 
trennte Präzipitat enthält das Hämolysin, während das Amanitatoxin in die alkoholische 
Lösung übergeht. Der grösste Teil des reichlich im Präzipitat enthaltenen Pigmontes wird 
mittelst Dialvse durch Kollodiummembranen entfernt. Die geringen Mengen von Eiweiss, 
die noch an dem Präzipitate haften, können durch ‚Fällung mit Metaphosphorzünre oder 
Uranylazetate völlig entfernt werden, während die hämolytische Aktivität kaum leidet. Das 
Hämolysin ist sehr empfindlich gegen Säuren und wird auch durch Erbitzen zerstört. So 
ist kaum anzunehmen, dass es in Vergiftungsfällen mit Amanita phalloides eine Rolle 
spielt. Dagegen ist das Amanitatoxin dem Einfluss von Säuren und Hitze gegenüber schr 
widerstandsfihig und wird auch durch Pepsinsalzsäure oder Pankreatin nicht zerstört. 
Weitere Untersuchungen machten es sehr wahrscheinlich, dass das Amanitahimolysin ein 
Glykusid ist. In dem Zustande, in dem es bis jetzt gewonnen werden konnte, zeigt es 
folgende Reaktionen. Es reduziert direkt Fehlings Lösung und ammoniakaliscbe Silber- 
nitratlieung nur sehr wenig, aber nach vorausgegangener Hydrolyse mit Mineralsiiuren 
reduziert es sehr stark. Ausserdem gibt es eine Reihe von Pentosenreaktionen. Es ent- 
hält Stickstoff, der wahrscheinlich im Molekül gebuuden ist. 

Für Einzelheiten muss auf das Original verwiesen werden. 

Amberg :Paltimore). 


1074) H. Evans Muir, Observations on the Poisoned Spines of the Weever 
Fish (Irachinus Draco). Brit. Med. Journ. Jany 12 th 1907. 


The toxin was collected by inserting a needle along the groove of the opercular 
spine and withdrawing the fluid with a syringe. 
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The fluid trom about 100 fish was placed in a Hempels desiccator. the rim being 
filled with pure sulphuric acid and the air cxhausted by means of a pump. The 
dried poison was powdered and betore experiment dissolved in either distilled water or 
normal saline. 

Local effects of subcutaneous injection are gangrene and a local paralysis 

Wecver poison has a haemolytic property capable of dissolving the washed corpus- 
cules of pigeons, guinea-pigs. sheep and man with or without the addition of serum. The 
addition of serum of the same animal does not inhibit but rather increases the activity of 
the venom. In most cases heating the serum for an hour to 62° C diminishes its acti- 
vating power. 

Minimal doses of the venom can be activated by the serum of other animals in the 
case of man, or the corpuscles are rendered more susceptible to the poison. Probably the 
poison is an amboceptor which unites with the cndocomplements of the blood cells. 

Goodall (Edinburgh) 


1075) G. Belonowskl, Zur Frage der Beziehungeu der Toxine zu den Zeliele- 
menten des Organismus. Biochem. Zeitschr. 1907, Bd. V, H. 1. 


Dic unter Morgenroths Leitung ausgefübrte Arbeit crgab folgende Resultate: 

Die Empfindlichkeit nahestehender Tierarten gegen Arachnolysin ist sehr verschieden. 
Ausserordentlich empfindlich sind z.B. die roten Blutkörperchen des Kaninchens, der Ziege. 
des Huhnes, unempfindlich die des Meerschweinchens, des Hammels, der Taube, auch des 
Frusches. Bei gewissen Tierarten (Kaninchen, Mensch) kann man verschiedene Grade der 
Empfindlichkeit nachweisen, besonders bei ncugeborenen Kaninchen gibt es neben hocb- 
empfindlichen ganz unempfindliche Blutkörperchen. Bei den nicht hämolysıerten 
Erythrozyten des Schafes zeigte sich unter der Arachnolysinwirkuug mikro- 
skopisch Austritt kleiner runder Gebilde aus den Blutkörperchen. 

Die Stromata empfindlicher Blutkörperchen binden Arachnolysin, die der unempfind- 
lichen binden cs nicht. Nach den Verfahren von Sachs und Pascucci hergestellt: 
Stromata binden jedoch nur einen geringen Teil des zur Hämolyse der entsprechenden 
Blatmeuge führenden Arachnolysins: es beruht dies darauf, dass bei der Herstellung der 
Stromata ein erheblicher Teil der Rezeptoren in der umgehenden Flüssigkeit in Lösung geht. 

Bei der Hämolyse findet ein Verlust an Arachnolysin statt. Die Bindung an frische 
Blutkörperchen gebt der fortschreitenden Hämolyse parallel. Durch Erwärmen des Blutes 
auf 61—62° wird die Bindungsfihigkcit aufgehoben. 

Die hämolytische Wirkung des Arachnolysins wird nicht beeinflusst durch Lezithin. 
gehemmt aber durch Cholestearin. 

Eine Beziehung zwischen Empfindlichkeit der Blutkörperchen und antihämolytischer 
Wirkung des betr. Serums besteht nicht. Nur Taubensrrum zeigt eine solche. 

Die Leukozyten des Meerschweinchens besitzen Rezcptoren, die Erythrozyten nicht. 
Die Leukozyten verlieren durch die Giftwirkung ihre phagozytären Eigen- 
schaften. 

Extrakte aus Leber, Milz, Muskel von Kaninchen, Meerschweinchen, Maus und Katzc 
neutralisieren das Hämolysin. Geringe neutralisierende Eigenschaften haben Nieren von 
Kaninchen, Meerschweinchen, Katze, Gehirn der Maus, gar keine das Gehirn der vorher 
genanuten "Tiere. Erwärmen auf 60° hebt die Bindungsfänigkeit der Organextrakte auf, 
wacht uber gebundenes Arachnolysin nicht wieder frei. Die Giftigkeit des Arachnotysins 
im Tierkörper bleibt auch nach Aufhebung der hämolytischen Wirkung. Wiederholtcs 
(teirieren und Auftauen des Arachnolysins hebt die hämolytische Wirkung auf obne 
Schädigung der allgemeinen Toxizität. Das Serum immunisicrter Kaninch-o zeigt keinen 
Parallclismus in der antihämolytischen und antitoxischen Wirkung. Man muss im Arach- 
nolysin ein Hämolysin und ein Toxin annehmen. 

Die Bindung des Arachnolysins durch Blutkörperchen und Organextrakte ist mit 
der Bindung durch Antitoxin wesensgleich: es kommen also in den ersten Fällen dem 
Antiroxin entsprechende Rezeptoren in Betracht. Pincussobn (Berlin). 


1076) E. 8. Faust, Über das Ophiotoxin aus dem Gift der ostindischen Brillen- 
schlange Cobra di Capello. (Naja tripudians) Arch. f. cap. Pathologie und Phanna- 
kclogie. Bd, LVI. 5/6. 1907. 


Es gelang Faust, aus dem getrockneten Cobragift den spezifischen neurotoxischen 
Bestandteil von den eiweissartigen Stoffen zu trennen und ihn als N-freies Ophiotoxin dar- 
zustcllen. Dasselbe ist kein tierisches Glykosid, sondern nach seinen pharmakodynamischen 
Wirkungen vielmehr ein tierisches Sapotoxin. Pappenheim (Berlin). 
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1077) Ishisaka, Tomotare, Studien über das Habuschlangengift. (A. d. pharm. Inst. 
zu Wien.) Ztsch. f. exper. Pathol. IV. 1. . 


im Habugift findet sich-als wesentlichster Bestandteil ein Hämorrhagin, feracr Hämo- 
lysin, Agglutinin und in geringer Menge Neurotoxin. Bei subkutaner Anwendung verur- 
sacht das Gift regelmässig anfangs eine heftige, tiefgreifende Hämorrhagie an der In- 
jektionsstelle und später eine ausgedehnte Nekrose. Bei intravenöser und subkutaner Ein- 
verleibung entstehen Ecchymosen an den Eingeweiden, an Endokard, Mageh und Darm- 
schleimhaut, Lungen und Mesenterium. Gegen Habuhämorrhagin ist die Schleimhaut, wie 
Konjunktive, en-Darmschleimhaut, ziemlich widerstandsfähig bei direkter Berührung 
mit dem Gift. Dieses wirkt auf die motorischen Apparate des Warm- and Kaltblüter- 
herzens lähmend. Daher sinkt bei intravenöser Applikation an Warmblüter der Blutdruck 
bedeutend, wobei das vasomotorische Zentrum nnd die peripheren Gefässe keine Lähmung 
zeigen. Die direkte Todesursache ist bei Warmblütern der Respirationsstillstand infolge 
Lähmung des Respirationszentrums. Bei hochgradiger Vergiftung kommt immer zuerst 
die Atmung ohne Auftreten von Konvulsionen zum Stillstand, während das Herz noch fort- 
schlägt. Eine frühzeitige kurareurtige Lähmung der motorischen Endapparate wie bei 
Kobragift kommt nie vor. Mauchmal geht das Tier nach Ablauf der akuten Vergiftungs- 
erscheinungen infolge der parenchymatösen Nephritis zugrunde. Nur bei direkter Injektion 
in die Gehirnsubstanz oder die Nervenscheide kommen Reizerscheinungen des Zentralnerven- 
systems vor. Die minimale letale Dosis beträgt für die Maus 0,3, für das Kaninchen 10 bis 
11 mg subkutan appliziert. 

Auf Kauinchen-, Rinder- und Mäuscblut hat das Gift keine hämolytische, sondern 
eine schwache, agglutinierende Wirkung, für Menschen- und Katzenblut zeigt es eine 
schwach hämolytische und agglutinierende Fähigkeit. Sehr stark ist die hämolytische Kraft 
gegenüber dem Hundeblut. Dabei übt zugesetztes Cholesterin eine hemmende Wirkung 
aus. Wiederholt gewaschene rote Blutkörperchen des Hundes sind nur schwer oder gar 
nicht löslich, sondern sie werden agglutiniert. Sowohl beim eigentlich gegen das Habu- 
Hämolysin unempfindlichen Blute, als auch bei den wiederholt gewaschenen Hundeblut- 
körperchen wird der hämolytische Ambozeptor des Habugiftes durch gleichzeitige Einwirkung 
von Lezithin aktiviert. Die hämorrhagische Kraft geht bei Erhitzung anf 73° 15 Minuten 
lang total verloren. Das Himolysin bleibt ungeschüdigt. Ein Teil des Neurotoxins scheint 
zerstört worden zu sein. Bei Erhitzung auf 90° 30 Minuten laug wird das Hämolysin fast 
völlig zerstört. In der Giftlösung kann man das Hämorrhagin vullkommen entgiften durch 
Zusatz und starkes Schütteln mit Chloroform. Nach Entfernung der Chloroformemulsion 
ist im wässrigen Anteil der geschüttelten Giftlösung Hämolysin und Neurotoxin unbe- 
schädigt enthalten, Hämorrhagin als ungiftige Modifikation, als Toxoid. Die Emulsion selbst 
hat keine hämorrhagische Kraft. Azetou scheidet alle wirksamen Bestandteile aus, der 
Niederschlag ist in Wasser schwer, in verdünnten Alkalien leicht löslich und hat nichts an 
Wirksamkeit verloren. Nach Schütteln der Giftlösung mit Petroläther oder Schwefel- 
kohlenstoff entsteht eine gleich dicke Emulsion, der wässrige Teil hat die gleiche Giitigkeit, 
wie die ursprüngliche Lösung. Einwirkung von Trypsin, Schwetelwasserstoff, Eisenchlorid, 
Säuren, und besonders Salzsäure. zerstören das Hämorrhagin. 

Durch Einführung des unveränderten Habugiftes per anum kann man Kaninchen 
immunisieren und Antitoxin gewinnen. Dies gelang nicht bei Einführung per os. Mit dem 
durch Chloroform, Schwefelwasserstoff, Eisessig oder Erwärmen auf 60—68° modifizierten 
Gift ist leicht eine Immunität zu eızielen. Das dann entnommene Serum wirkt antitoxisch. 

Das dem Habugifte gegenüber wirksame Antitoxin besitzt dem Viperngifte gegen- 
über gar keine oder nur eine geringe protektive Kraft. Solches Antiserum bildet mit dem 
Habugift einen dichten Niederschlag. mit dem Kopragift keinen. 

v. Boltenstern (Berlin). 


1078) Preston Kyes, Uber die Lezithide des Schlangengiftes. Biochem. Zeitschr. 
1907, Bd. 4, p. 99. . 


Bei sehr sorgsam hergestelltem Kobralezithid kounte Verf. nachweisen, dass es sich 
nicht um eine einfache Anlagerung handelt, sondern dass bei der Lezithidbildung ein Fett- 
säurercst aus dem Lezithiu abgespalten wurde. Das Molekulargewieht des Lezithids liegt 
zwischen 2000 und 9000. 

Bei Synthese von Kobraambozeptor und Lezithin lassen sich 4 verschicdene Typen 
von Reaktionsprodukten unterscheiden (genaue Angabe der Methodik)! 

1. Komplette Lezithide, alkohollöslich, durch Lezithin nicht verstärkbar, gegeu Anti- 


veoin nicht reaktionsfähig. (remisch von Lezithiden, von deuen eins das hämolytische 
Prinzip. 
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2. Inukomplette Lezithide, alkobolunlöslich, nicht neutralisierbar durch Anutivenin, 
doch verstärkbar durch Lezithin. 

3. Inkomplette Lezithide, die mehr oder weniger starke oder gar keine himolytische 
Wirkung bei Lezithinzusatz besitzen. 

4. Das gereinigte hämolytische Prinzip, durch Lezithin verstärkbar, alkoholunlelich, 
neutralisierbar durch Antivenin. Pincussohn (Berlin). 

Schlangengift löst meist gewaschene Mverscliweinchenerythrozyten ohne jeden Lipoidzusatz, 
da es in diesen dus geeignete aktiviereude Lipoid (Lezithin) wohl bereits vorfindet. Sonstige 
gewaschene Erythroryten werden von inaktivem Schlangengift beksuntlich ohne weiteres nicht 
gelöst (nur agg atiniert), während solches geschivht, weuu aktivierende lipoide Substanz 

i solche wirken Spuren von Lezithin, sowie in Aq. dest. guldste (lesithingleiche) Meer 
schweinchenerythrosyten ; ferner gilt es als feststehendes Faktum, und steht sogar in Lehrbiichem 
(Abderhalden), dass die ungewaschenen Erythrozyten, bzw. gewäschene Erythroryten nsch Zusatz 
ihres bomologen Blutplasma oder Serums, vom inaktiven Schlangengift (d.h. ohne Lesithinzusatsz) 

elöst werden; hier sei dus zum Aktivieren nötige Lezithin im Serum enthalten (freie abgestossene 
ipoidrezeptoren der Erythrozytenmembra). 

Fir gewaschene Hammelblutkörperchen fand ich folgendes: 

Vou Kobra- und Krotalustoxiu werden sie gelöst bei Zusatz von Lesitbin oder lackfarbenem 
Meerschweinchenblut; Antivennin und Choleswarin hindert diese Himolyse. Sie werden degagen 
nicht gelöst von den inaktiven Giften selbst in ungewaschenem Zustand, oder, wenn gewaschen, nach 
Zugabe von Hammelplasma, frischem Hammelserun, ivaktiviertem Hammelserum, Meerschweinchen- 
serum (Komplement), inaktiviertem Komplement, inaktiviertem Hammelserum plus Komplement. 
Ferner auch nicht nach Zugabe von normalem oder inaktiviertem Kaninchenserum, ja selbst nicht 
bei Zugabe von inaktivem Hammelbluthämolysin (e caniculo’. Also inaktives Schlangengift und 
inaktiviertes Hämolysin lösen selbst gemeingchaftlich die Erythrosyten nicht; selbstredend tritt so- 
fort Himolyse en. weın eines dieser beiden Wämolysine durch Lerzitlin oder aktives Komplemeut 
aktiviert wird. 

Ferner fand ich: Hammelhluthämolysin (e caniculo) inaktiviert gibt mit lackfarbenen 
(gewaschenen und in Ag. dest. gelüsten) Hammelerythrozyten ein Prisipitat. 

Schlangengift, inaktiv oder aktiviert, gibt mit lackfarbenen Hammelerythrosyten unter 
gleichen Verhältnissen einen groben amorphen voluminösen Niederschlag. A, Pappenheim. 


1079) C. Neuberg und E. Rosenberg, Lipolyse, Agglutination und Hämolyse. (Aus 
d. chem. Abt. d. pathol. Instituts der Universität Berlin). Berliner klin. Wochenschr. 
1907. No. 2. 


Verff. haben die lipolytische Fähigkeit der Schlangengifte (Kobra, Mokassin und Cro- 
talus) geprüft, und, da bei Lezithin in der Tat eine Spaltung eintrat, auch die eigentlichen 
Fette herangezogen, z. B. Rizinus- und Olivenöl. Die Leichtigkeit der Spaltung ist eine 
recht ungleiche. Das Lezithin wird sehr erheblich gespalten, und bei einige Zeit aufbe- 
wahrten Proben kann man direkt die abgeschiedeuen Fettsäuren auf der Flüssigkeit 
schwimmen sehen. Jhe Verseifung der wahren Fette erfolgt in geringerem Umfange, 
kann aber bemerkenswerterweise durch Manganosulfat gesteigert werden. Untersuchungeu 
über das Verhältnis von Hämolysin zu den Fett- und Lezithin-Spaltungsprodukten haben 
Verff. nicht augestellt. Bekanntlich wirken die Fettsäuren hämolytisch, aber die Menge, 
welche durch die lipolytische Tätigkeit des Schlangenyiftes entsteht, ist unverhältnismässig 
gering, ferner die Zeit, die zu ihrer Bildung benötigt wird, so lang, dass die mit mini- 
malen Lezithinquantitäten und viel schneller eintretende Hämolyse durch das System 
Schlangengift 4 Lezithin doch ein wesentlich anderer Vorgang ist als einer Hamolyse in- 
folge durch Schlangengift aus Lezithin befreiten Fettsäuren. Möglicherweise ist die Lipase 
einfach ein Begleiter des Hämolysins, der nichts mit seiner spezifischen Wirkung zu 
tun hat. Bemerkenswert aber bleibt, dass die Lipase mit dem Hämolyain bei der Ab- 
trennung von Neurotoxin wandert und dass andererseits nach Noguchi Triolein und sein 
Spaltungsprodukt, die Ölsäure. Schlangengifte in ähnlicher Weise zur Hämolyse aktivieren 
wie Lezithin. Weiterhin baben Verff. geprüft. ob Agglutinine eine hydrolytische Wirkung auf 
Lezithin und Fette ausüben. Die beiden Agglutinine pflanzlicher Herkunft, Krotin und 
Rizio, sind in der Tat lipolytisch!),, Manganosalz befördert die fettspaltende Wirkung. Das 
Bienengift, welches nach Morgenroth su den lezithinbildenden Giften gehört, besitzt 
gegenüber dem Uliven- und Rizinusöl ein geringes Fettabspaltungsvermügen. 

v. Boltenstern (Berlin). 


1080) C. Neuberg und R. Reicher, Lipolyse, Agglutination und Hämolyse. Bio 
chemische Ztschr. 1907, Bd. IV, &. 281. 


Im Verfolg der Untersuchungen von Neuberg und Rosenberg über Beziehungen 
zwischen Hämolyse, Agglutination und enzymatischer Fettspaltung, nahmen Verff. Prüfung 
von Lipasen auf hämolytische Kiaft und einiger Immunsera auf Fettspaltungsvermögen vor. 


.— : — 


1) ef. Pasueci Fol. haem. UI. 8. 717. uP.) 
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Hämolyse wurde bewirkt durch frischen, neutralen Magensaft, ebenso durch neutralisierten 
Pankresesaft. 

Bei den bakteriziden Seris zeigte sich deutliches Fettspaltungsvermügen. Verff. 
stellen sich vor, dass sie hierdurch Bakterienkörper der ihre Resistenz bedingenden Lipoid- 
hülle berauben können. Erwärmen auf 56° heht den lipolytischen wic den hämolytischen 
Effekt dieser Immunsera auf. Pincussohn (Berlin). 


1081) Yutaka Ternuchi, Die Wirkung des Pankreassaftes auf das Hämolysin 
des Kobragiftes und seine Verbindungen mit dem Antitoxin und Lezithin 
(Inst. f exp. Therapie, Frankfurt a.M.) Ztsch. f. physiol. Chemie 1907, Bd. 51, Heft 6. 


Reiner mit Darmsaft aktivierter Hündepankreassaft wirkt zerstörend auf das Kobra- 
himolysin. Ein Gemisch von Kobragift und Lezithin, das eine Zeitlang vorher gestanden 
hat, wird dagegen nicht mehr angegriffen, ebensowenig das von Kycs in reinem Zustand 
isolierte Kobralezithid. — 

Aus einem neutralen Gemisch von Kobragift und Antitoxin wird das Toxin durch 
Pankreassaft z. T. restituiert: es gelingt also, die Toxiu-Antitoxin-Verbindung zu spalten. 

Nach Vereinigung des Toxin-Antitoxingemisches mit dem Lezithin scheint Freiwerden 
des Toxins durch den Pankreassaft nicht. mehr zu erfolgen. Pincussobn (Berlin). 


1082) Ulrich Friedemann, Über ein komplexes Hämolysin der Bauchspeichel- 
drüse. (Aus dem Hygien. Institut der Universität Berlin.) Deutsche med. Woehen- 
schrift 1907. No. 15. 


Auch in der Reihe der Säugetiere werden dem Schlangen- und Bierengift ähnliche 
durch Lezithin aktivierbare Hämolysine (Lezithide) gebildet. Ein derartiges Hämolysin- 
Lezitlud ist im Pankreastistelsaft enthalten. Die mit Alkohol erschöpfte Driisensubstanz 
der Bauchspeicheldrüse enthält ebenfalls ein komplexes Hämolysin, welches durch Blut- 
serum, sowie durch die Alkohol- und Ätherextrakte des Sernms zu komplettieren ist, aber 
nicht durch Lezithin. Die wirksanıe substituierende Substanz der Bauchspeicheldrüse (Steapsin?) 
verhält sich wie ein Ambozeptor, indem sie von den Blutkörperchen gebunden werden 
kann. Sie unterscheidet sich von den gewöhnlichen Ambozeptoren durch ihre hohe Thermo- 
labilität. Kleine Mengen des Drüsensaftes bewirken eine Komplementablenkung. 

Hämolytische und ablenkende Substanz sind anscheinend identisch. Die hämolytische 
Wirkung richtet sich auch gegen dic Blntkërperchen des gleichen Tieres (Autohämolysin). 

Die Bauchspeicheldrüse enthält ein lähmendes und ein hiimorrhagisches Gift, welche 
in ihrer Wirkung dem Krotalusgift sehr äbnlich sind. v. Boltenstern (Berlin). 

[Eine gewisse Beziehung zum Schlangengift und andererseits Rizin besteht, auch bei 
Papayotin. Papayotin wird ebenso durch nukleinsaures Natron, Nukleothiston und Nutrose in 
aqua destillata gefällt (präzipitiert) wie Schlangengift und Rizin, nicht aber in Kochsalz- 
lösung. Vermutlich also handelt es sich nur um eine Fällung beigemischter Globuline, 
nicht um eine Wirkung auf die spezifischen Gifte. 

Also darf man auch nicht (im Sinne von Friedemann) schliessen, dass etwa die 
präzipitierenden oder gar antitoxischen Gegenkérper von Schlangengitt und Rizin im 
Schlangenheilserun Kerneiweisstoffe sivd, auch spricht dieses Ergebnis nicht für die 
Anuahme einer besonderen präzipitierengen (aggluiinierenden) Komponente im Rizin und 
Schlangengift. durch welche die Präzipitine des Antirizins und Schlangenserums erklärt 
werden (L. Michaelis), Michaelis nimmt bekanntlich an, dass die Präzipitation des 
Schlangengiftes und Antirizins auf den Gehalt der Iımmunsera an freien Hämoaggluti- 
nogenrezeptoren heruht, welche durch die Gifte präzipitiert werden, dass also die passiv 
präzipitable Substanz im Immunserun sitzt. Es scheint aber einfacher, diese Präzipitate 
auf blosse Antiglobuline gegen die eingeführten Globulinpräzipitinogene zu bezichen; 
doch ist es miglich, dass die Gegenkörper gegen diese Präzipitinantigene Kerneiweiss- 
etoffe sind. Die spezifische hämotoxische Wirkung der Gifte wird jedoch durch Kern- 
eiweiss nicht gehemmt. Kompliziert ist die Analyse des Präzipitatsverhältnisses beim 
Tetanns-, Typhus-, Cholera-, Diphtherieserum. 

Diese Sera präzipitieren die unter Kautelen bergestellten Bakteriencxtrakte; hier 
liegt die aktive Substanz im Serum, die passive agglutinable in den agglutinogcuen Rezep- 
toren des Typhusextrakts, des Bazilleveiweisses. 

Andererseits produzieren diese Bakterien auch unter Umständen agglutinierende 
und lytische spezifische Hämotcxine. Hier miisetc dann gleichzeitig nach L. Michaelis 
die passiv präzipitable Kiweisesubstanz im Immuuserum liegen, welche durch das spezifische 
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bakterielle Hämotoxin gefällt wird Dieses setzt abcr voraus, dass neben der spezifisch 
hämotoxischen (fettlösenden) Komponente noch eine bloss Eiweiss (Blutkörperrezeptoren) 
fällende agglutinierende vorhanden ist, falls eben nicht die komplexen bakteriellen Hamo- 
lysine mit der priizipitablen Leibessubstanz identisch sind. 

Wie also beim Rizin- und Schlangengift die durch Kerneiweissstoffe präzipitable 
Substanz verschieden ist von der spezifisch toxischen, deren eine Komponente demnach 
Agglutination und Präzipitation der Blutkörperchen bewirkt und präzipitierende Antiagglu- 
tininbildung auslöst, so wäre auch bei den bazillären Hämotoxinen zu unterscheiden einmal 
die iv präzipitable Substanz des Bazillenleibes und zweitens die hämagglutinative 
(präzipitierende) Quote des spezifischen bazilliren Hämotoxins. und entsprechend, bei den 
Antiseris, die passive Präzipitation des Bazilleneiweisses durch Serumpräzipitine und zweitens 
die passive Präzipitation der Seraerythrozytenrezeptoren durch die präzipitierende Quote 
des Bazillenhämotoxins.] (P.) 


1083) J. Wohlgemuth, Untersuchungen fiber den Pankreassaft des Menschen. 
Biochem. Zeitschr. 1907, Bd. IV, p. 271. 


Im menschlichen Pankreassaft findet sich ein Hämolysin und zwar ein Autohämo- 
lysin. Dieses ist aufzufassen als Substanz von ambozeptorartigem Charakter (Prolezithid), 
die durch Gegenwart von Lezithin aktiviert wird. Sie verbindet sich mit Lezithin zu 
einem stark hämolytisch wirkenden Toxolezithid wie Cobragift und Bienengift. Das Toxole- 
zithid ist unlöslich in Äther, leicht löslich in Wasser nnd Alkohol und kochbeständig. 
Zwischen Lipolyse und Hämolyac fand Verf. Parallelismus bei Zusatz von Mangansulfat. 
Die Hämolyse fasst Verf. als Kombination von lipolytischer und proteolytischer Wirkung auf. 

Pincussohn (Berlin). 


1084) Mergenroth und Pane, Über Beobachtungen reversibler Veränderungen 
an Toxinen. Biochemische Zeitschrift Bd. I. 4. 1906. 8. 354. 


Es handelt sich um gewisse durch länger dauernde Einwirkung von Salzsäure ent- 
stehende ungiftige Modifikationen sowohl des im Kobragift enthaltenen Hämolysins wie des 
Neurotoxins, welche nach Neutralisation der Lösung sich wieder in wirkliche Toxine um- 
wandeln können. 

Diese abgeschwächten und Immunität auslösenden (Antitoxine bildenden) Gift- 
vakzine unterscheiden sich also dadurch von den Toxoiden, dass es nicht. konstante Körper, 
sondern labilc variable Modifikationen sind, welche unter gewissen Umständen rever- 
sibel sind. 

Ähnliche Beobachtungen hatten Pawlow und Parastschuk (Zeitschr. £ physiol. 
Chemie, Bd. XLII, 1904) am Pepsin gemacht ia ihrer bekannten Arbeit über die Identität 
des Pepsins und Labs. Auch hier fanden die genannten Forscher, dass unter der Ein- 
wirkung der alkalischen Reaktion das Ferment aus dem tätigen in einen inaktiven latenten 
Zustand übergeht, der nach Neutralisation des Mediums (nach längerer Zeit allerdings erst\ 
reparabel ist. 

Es scheint sich demnach also um eine Art bloss intramolckularer Umwandlung zu 
handeln, im Gegensatz zur Griftzerstörung (Zerstörung der toxophorcn Gruppe) und Toxoid- 
bildung, welehe Vorgänge irreperabel sind. 

Schon früher hatte Morgenroth gefunden, dass unter dem Einfluss geringer Sals- 
säurekonzentrationen Kobrahimolysin und Neurotoxin in eine Modifikation übergeführt 
werden, die nicht mehr fähig ist, mit dem spezifischen Antitoxin zu reagieren, 80 zwar, 
dess nicht nur die Verbindung mit Antitoxin in saurer Idsung unterbleibt, sondern auch 
die eingetretene Verbindung wieder aufgehoben wird. Durch Abstumpfen der Säure kann 
der ursprünglich chemische und funktionelle Zustand des Toxins wieder hergestellt werden. 
Man kann das Toxin hierdurch aus seiner Antitoxinverbindung wieder gewinnen uud 
abspalten. 

_ Kyes und Sachs hatten weiter gefunden. dase Kobrahämolysin in neutraler 
Lösung auf 100° erhitzt, seine Wirkung verliert. inaktiv wird, in saurer Lösung aber 
hitzestabil ist. 

Der Befund der Verff. besteht nun darin, dass Kobragift, in saurer Lösung erhitzt. 
nach Abkühlung und Neutralisation der Säure eine Verringerung seiner hämolytischen 
Kraft erlitten bat. Nach mehreren Tagen aber ist die Einbusse ausgeglichen und der 
frûbere Giftgrad wieder erreicht. 

(Diese Abschwächung ist also eine andere wie die sonstige Abschwächung durch 
Erhitzen oder durch längeres Stehen (und Licht), und wohl auch verschiedeu von den mole- 
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kularen Modifikationen mancher Sera, die mit längerem Stehen immer inaktiver oder kom- 
plementärmer werden). 

Nach Verff. stellt die reversible ungiftige Modifikation nur ein labiles Zwischen- 
produkt in der Reihe der Umwandlungen vor, die schliesslich bei einer dauernd ungiftigen 
nicht mehr reversiblen, im stabilen Gleichgewicht befindlichen Modifikation endigt. 

Statt das abgeschwächte Gift nach Lezithinzusatz an dem essentiellen Ausbleiben 
der Hämolyse zu prüfen, erhielt man übersichtlichere und regelmässigere Resultate, wenn 
man von vornherein das aktive Kobragiftlezithid durch Säure abschwächte und dann nicht 
den absoluten Grad der eventuellen Hämolyse in Betracht zog, sondern den zeitlichen 
Ablauf der Himolyse. Es scheint, dass die Lezithidbildung zum Stabilwerden des Gift- 
moleküls beiträgt, da die Lezithinverbindung das Gift auch kokkostabiler macht. 

In ähnlicher Weise kann das Kobraneurotoxin durch HCl beeinflusst werden: 
quantitativ bleibt zwar die Giftigkeit erhalten, doch tritt eine längere latente Inkubations- 
wirkung auf, während die gleiche (10fach tödliche Dosis) des nativen Giftes nach zehn 
Minuten tötet. Bei sonstigen Toxinen besteht die Latenzzeit in der Zeit, die zwischen 
der Verankerung der haptophoren Gruppe und der Wirksamkeit des toxophoren vergeht. 

Nach Morgenroth liegt die Inkubation in der Zeit, die nötig ist, eine ungiftige 
Modifikation in eine aktivierte überzuführen und umzulagern (Vitalisierung nach Behring;) 
immune Tiere (Huhn Tetanus, Ratte Diphtherie) sind nicht imstande, die relativ inaktive 
Giftmodifikation zu aktivieren (Rezeptoren-Lezithinmangel.) Pappenheim (Berlin). 


1085) Mergenreth, Weitere Beiträge zur Kenntnis der Schlangengifte undihrer 
Antitoxine. Arbeiten aus dem pathol. Institut Berlin 1906. 


Verf. konstatiert, dass Lezithin nicht nur mit freiem Schlangengift, sondern auch 
noch mit der Verbindung Kobrahämolysin und Antitoxin sich verkuppelt. Daraus folge, 
dass die Verbindung Toxin-Antitoxin ihre Irreversibilität bewahrt, selbst wenn durch 
Eingreifen des Lezithins in das Häsolysin eine Verringerung der Avidität des Hämolysins 
zum Antitoxin Platz gegriffen hat. 

Während das Schlangen-Neurotoxin sonst gewisse Analogien in seinem Verhalten 
mit dem Hämolysin zeigt, wird es aber durch Lezithin (ebensowenig wie Tetanolysin oder 
Tetanospasmin) in seiner Wirkung weder verstärkt noch thermostabiler gemacht. 

Pappenheim (Berlin). 


1086) Morgenroth und Rosenthal, Zur Kenntnis der Toxinmodifikationen. Bio- 
chem. Zeitschr. Bd. IL 4-6. 1907. 


Das an und für sich sehr stabile Crotalus-Hiimorhagin zeigt in saurer Lösung 


starke Abschwächung bis zur völligen Ungiftigkeit. +, 


Säuremenge, welche eben noch hinreicht, diese Abschwächung hervorzubringen. | 

Durch diese Entgiftung des Hämorrhagins gelingt es, das Crotalus-Neurotoxin zur 
alleinigen Wirkung zu bringen, welche Komponente sich gegen HCl resistenter verhält 
und nicht wie das Hämorrhagin abgeschwächt wird. | 

Nech Flexner-Noguchi sind die durch Säure vakzinierten Gifte noch zu Anti- 
toxinproduktion befähigt. Die haptophore oder antigene Gruppe ist also erhalten geblieben. 

Auch sonst geht in der Chemie mit dem Übergang in eine isomere stabilere Um- 
lagerung eine Giftabschwächung Hand in Hand; so geht die labile giftige Maleinsäure in 
die stabile ungiftige Fumarsiure über. 

Die labile Verbindung ruft schädliche katalytische Molekularbewegungen und Stösse 
und Umlagerungen im Protoplasma der Zelle hervor, was die stabile Verbindung nicht tut. 
(cf. Weichardt). Die labile Verbindung hat auch mehr freie chemische Affinitäten als die 
durch innere Ringbildung stahılisierte und kondensierte Verbindung. 

Das Hämorrhagin ist also eine besonders elektiv auf die Gefässendothelien wirkende 
Giftkomponente, während das Hämolysin auf das Lipoid der Erythrozyten, das Neurotoxin 
auf das Lipoid der Nervenzellen wirkt. | 

[Die Verbindungen von Hämorrhagin und Hämolysin werfen ein Licht auf die 
Pathologie der hämorrhagischen Diathesec. die gleichzeitig mit Hämoglobinämie, Hämolyse, 
Urobilinämie, Anänıie und "ehinderter Blutgerinnung verbunden sind, somit auch auf die 
init hämorrhagischer Diathese verbundene Anänie. 

Hämoglobinurie ist hier nicht Folge der Resorption des Extravasats, sondern der 
intravasalen Hämolyse, und Anäinie nicht Folge der hämatischen Hämorrhagie, sondern der 


HC ist die äusserste und geringste 
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toxogenen Hämolyse. Hämorrhagie und Hämolyse sind Koeffekte der toxogenen Blut- 
zersetzung. 

Ein Gift kann gleichzeitig pyrogenc, pyogene (myeloide. lymphadenoide Metaplasiec) 
hämolytisch-anämisierende (erythroregenerative) und hämorrhagische K»mponenten besıtzen 
[Staphylolysin]. 

Die hänorrhagische Diathese kann gleichzeitig noch kombiniert sein mit einem (Gift 
welches antithrombisch antikoagulativ Blutplättchen zerstört oder fibrinolvtisch wirkt oder 
die fibrinoplastische Substanz (Thrombokinase, Leukonuklein) paralysiert.] 

Pappenheim (Berlin). 


1087), d. Morgenroth und W. Carpi, Über Toxolezithide I. Biochem. Ztschr. 1907, 
. 4, p. 248. 

Das hämolytische Prolezithid des Kobragiftes verliert nach kurzer Einwirkung von 
von Pepsin + HC! bei 37—40° seine Wirkung. Bei Fehlen des HCl erfolgt keine Wirkung. 
Verff. schliessen daraus, dass es sich um eine Wirkung des Pepsin selbst handelt. 

Im Gegensatz zum Prolezithid ist das Toxolezithid des Kobragiftes geren Pepsin 
schr resistent, ebenso das nicht isolierte Toxolezithid Verff. beweisen, dass die Gegenwart 
von Lezithin als solchem nicht auf die Pepsinwirkung hemmend wirkt. Dem Prolezithid 
kann, besonders in Hinblick auf die Versuche von Michaelis-Rona an Albumosen, die 
Eiweissnatur nicht abgesprochen werden. 

Pferdeserum hemmt die Wirkung des Pepsins auf das Prolezithid. 

Trypsin in alkalischer Lösung ist infolge der zerstörenden Wirkung von Alkali auf 
das Prolezithid nicht anwendbar, in saurer Lösung zeigt es ähnliche Differenzen wie Pepsin, 
doch in geringerem Grade. Papain ist unwirksam. 

Nach der Methode von Kyes isolierte Toxolezithide sind, entgegen der Angabc von 
Kyes, giftig für Kaninchen und Mäuse. Die Vergiftungssymptome der Mäuse weichen 
von denen durch genuines Kobragift ab. Die allgemeine (uftwirkung ist ziemlich thermo- 
labil und scheint schon bei Aufbewahrung im Eisschrank abzunehmen. 

Gegensatz zu der hämolstischen Wirkung des Toxolezithids wird die neurotoxische 
Wirkung durch spezifisches Serum aufgehoben, ebenso wie die neurotoxische Wirkung des 
genuinen Giftes. Ein Toxolezithid des ursprünglichen Neurotoxins des Kobragutes ist nicht 
anzunehmen. Pincussohn (Berlin). 


1088) Hideyo Noguchi, Therapeutic Experiments with Anticrotalus and Anti- 
moccasin Sera. Journ. of experim. Med. VIII. 1906. 


The action of different antivenins is highly although not absolutely spezific for the 
venoms for which they are prepared. The antivenomous effect is demonstrable by experi- 
ments on toxicity in vivo and on haemolysis in vitro. Anticrotalus and antimocvasin 
sera possess therapeutic properties of high degree. By their employment before the stage 
of extreme prostration has heen reached, poisoned guinea-pigs can be saved. 

The standardization of antivenins must be made. separately for the antitoxic and 
antihaemolytic actions, since these do not bear a constant and invariable relation to 
each other. Goodall (Edinburgh). 


1089) H. Noguchi, The Photodynamic action of Eosin and Erythro-in upon 
Snake venom, Journ. of Exper. Med. VIII. 2. 1906. 


The toxicity of cobra, daboia and crotalus venoms is diminished by eosin or ery- 
throsin in sunlight. 

Venom-neurotoxins are highly resistant and venom-haemolysins are less resistant to 
photodynamic action. Goodall (Edinburgh). 


1090) H. Negueht, The Nature of the Antitetanic Action of Eosin. Journ. ot Exp. 
Med. IX, 3, 1907. p. 281. 


Eosin prevents the germination of tetanus spores when its concentration in glucose 
bouillon reaches 0,2 per cent. 
. When the concentration sinks to 0,1 percent germination of the spores is no longer 
inhibited but the bacilli execute a restrained form of multiplication. 

The toxin-producing power and the virulence of tetanus bacilli are not permanently 
modified by contact with eosin for a long period or by successive cultivations in eosini- 
zed media. Goodall (Edinburgh). 
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1001) Wolfgang Heubner, Uber Vergiftung der Blutkapillaren (Labor. f. experim. 
Pharmakol. in Strassburg.) Arch. f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 56, 5—6. 

Die Tatsache der Kontraktionsfihigkeit der Kapillarwandung steht in engem Zu- 
sammenhang mit dem Vorgang der Diapedese und der Kapillarblutung, obwohl er nicht 
überall durch direkte Beobachtung festgelegt ist. Es ist von vornherein anzunehmen, dass 
die dickere und dichtere Wand stark vercngter Kapillaren dem Durchtritt von Leukozyten 
und dem Zerreissen ren Widerstand entgegensetzt, als die maximal erweiterte, viel- 
leicht gedehnte Kapillare. Hinsichtlich des Zusammenhanges der Lymph- und Ödembildung 
und der Funktion der Kapillare ist es möglich, dass ausser der motorischen Funktion der 
kontraktilen Elemente noch eine drüsenartige sekretorische Funktion der Endothelzellen 
zur Lebenstätigkeit der Kapillaren gehört. 

Unter Kapillargiften versteht man Substanzen, welche bedeutende Veränderungen in 
der Biutfülle der Kapillaren hervorbringen, ohne dabei in die Funktion des arteriellen 
Systems einzugreifen. Die wirklichen Kapillargifte erzeugen niemals Schmerz, noch Ver- 

n im gefühllosen Gewebe. Sie lassen sämtliche Gewebselemente intakt, mit 
alleiniger Ausnahme der kontraktilen Elemente der Blutkapillaren, deren Tonus sie ver- 
ringern oder ganz aufheben. Diese Eigenschaft kommt einer Anzahl recht verschiedener 
Substanzen, Emetin, Sepsin, Arsenik und einigen anderen Metallverbindungen zu. 

Die Injektion tödlicher Mengen Goldsalz in das Gefässsystem bewirkt eine völlige 
Erschlaffung aller kontraktilen Elemente in allen Kapillaren des Körpers. Die Endothel- 
wände entfalten sich allenthalben unter dem Einwirken des arteriellen Druckes und sind 
der dehnenden Gewalt bis zur Zerreissung schutzlos preisgegeben. Der Druck wirkt auch 
durch die Kapillaren hindurch mit besonderer Kraft auf die Venen, in kurzer Zeit sammelt 
sich sehr viel Blut in den Kapillaren und Venen und auch ausserhalb der geschlossenen 
Gefässhöhle. Der Blutdruck sinkt. Es kommt zu einer Verblutung in die Kapillaren. Das 
mikrosköpische Bild spricht dagegen, dass ausser dieser Kapillarwirkung auch eine Lähmung 
der Arterienwände im Spiele ist. 

Bei der Sektion und mikroskopischen Untersuchung der Tiere, welche durch Ein- 
führung von Goldsals später starben oder absichtlich getötet wurden, finden sich niemals 
diese "Zeichen der Kapillarerschlaffung. Zum Vergleich hat Verf. die Wirksamkeit des . 
Goldsalzes auf nervenlose kontraktile Elemente geprüft, nämlich auf Kolonien von Vorti- 
zellen, wie sie häufig in den Chitinbündeln von Ephemeridenlarven sich ansammeln. Sie 
starben in der Goldchloridnatriumlösung 1:2000 in wenigen Sekunden. In verdünnteren 
Lösungen blieben die Bewegungserscheinungen der Vortizellen zunächst unverändert, doch 
sieht man in einer Konzentration von 1:10000 nach Minuten, von 1:250000 nach Stunden 
deutliche Vergiftungserscheinungen. Die chemische Tätigkeit der Hefe wird durch Gold- 
salz in gleichen Konzentrationen weit weniger geschädigt als die kontraktile Funktion 
der Protozoen. Analog ist die langsame Wirkung auf die Kapillaren des Darmtraktus, 
an welchem die Vergiftung mit Kapillargiften gewaltig in den Vordergrund tritt, wenn 
das Gift einige Stunden im Organismus kreist, ohne die Nieren zu schädigen oder gefähr- 
liche Wirkung zu äussern. urden durch eine Vergiftung die kontraktilen Kapillar- 
elemente geschädigt, tritt nur ein allmähliches Nuchlassen des Tonus ein. Der Organismus 
kann das langsame Sinken der arteriellen Blutfülle durch vermehrte Flüssigkeitsaufnahme 
in die Gefässhöhle kompensieren. Inzwischen wirkt das unzerstörte Gift weiter auf die 
kontraktilen Elemente. Sie geben mehr und mehr nach und lassen immer mehr Blut ein- 
strömen. Die Kapillaren des Darmes öffnen sich ausgiebig. . 

Über die chemischen Typen, welche die Träger der lähmenden Wirkung für die 
kontraktilen Elemente der Kapillaren sind, lässt sich vollkommen Sicherer nicht aussagen. 

v. Boltenstern (Berlin). 


1092) Heyrewsky, Durch Bakteriengifte erzeugte Haut- und Schleimhaut- 
blutungen. iener klin. Wochenschr 1907. 


Verf. gelang es, durch Injektion von einzelnen bestimmten Stämmen virulenter 
Zuckerbouillonkulturen des Streptococcus mucosus und Pneumococcus bei Mäusen die toxi- 
schen Erscheinungen der hämorrhagischen Diathese hervorzurufen. 

Die Gifte werden bei dem üppigen Wachstum aus den rasch absterbenden und zer-. 
fallenden Leibessubstanzen frei. ' Pappenheim (Berlin). 


1093) Mme. Girard-Mangin et IL Roger, Recherches expérimentales sur les 
poisons cancéreux. La Presse médicale. 7. Nov. 1906. No. 89, pages 709—712. 


Des cancers mammaires provenant de la femme et de la chienne ont été utilisés, 
On pesait, hachait, mettait à macérer la tumeur dans l'eau salée à 7 p. 1000 (on retarde 
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ainsi la coagulation des colloides). Le tout était mis dans un broyeur: on rentrifugeait et 
on injcctair dans les veines périphérique: de lapins. le jour meme de l’ablations des tumeurs. 
Dans huit cas la toxicité alla jusqu’ à la mort immediate des animaux; quatre fois il se 
produisit une cachexie plus ou muins leute; dans quatre experiences les animaux B epruu- 
vérent aucun trouble et survécurent. Un épithélioma polycsstique très eavahissunt 
ayant chez une chienne cuglobé deux mamelles se montra tres toxique. L’injection 
intrapéritonéale et sous-vutanée umène pariois un état cachectique et du sphacele cutane. 

Les tumeurs les plus toxiques étaient molles et fort riches eu cellules. Quand le 
tissu fibreux prédomine la toxité diminue et finit même par disparaitre (squirrhe du sein). 

Des extraits de garcomes tusient à faible dose en provoquant des coagulation: 
veincuses; en rendant le sang du lapin incoagulable pur une injection préalable d'extrait 
de têtes de sangsues la toxicité ne variait pas; mais Je poison violent des extraite sarvi- 
mateux n'agit que lorsqui’l ext directement introduit dans le sang; cette toxicité se 
manifeste aussi à l'égard du chien. 

Les tumeur, épithéliales d’origine humaine conduisent à des résultats analogues. 

Les poisons cancéreux sont multiples si l'an en juge par la multiplicité de leurs 
effets; tous sont hvpotenseurs. Ceux que amènent la mort 'mmédiute tuent par arrèt de 
la respiration ct provoquent des convulsions; à plus faible dose nun mortelle, ils sont 
paralysants 

Les poisons canréreux semblent de nature colloïdale: ile sont précipités par Valeo! 
et ne dialysent pas; ils se rapprochent ainsi des toxines microbiennes; il -fauc leur 
appliquer les méthodes d'études des poisons microbiens. Sabrazes (Bordeaux. 


1094) Fornarlo, Sull aziene tosrica dei prodotti della putrefazione di alcuue 
sostanze alimentari. (Über die toxische Wirkung der Fäulnisprodukte einiger 
Nahrungsmittel). «Hyır. Institur Messina) Anvali d’Ig. Sperimeat. VoL XVI. Fase. 11. 

Es wurden das Krankheitsbild. der Toxizitatsindex und das Immunisierung>\erinögen 
der Fäulnisprodukte verschiedener Nahrungsunittel studiert. Zu diesem Zwecke wurden 
gelbe in gewissen Proportionen, bei gleicher Temperatur für cine gewisse Zeitdaver in- 
fundiert. Um die Toxität zu ergründen. wurden die infusierten Massen durch Fliesspapier 
filtriert, dann den Kaninchen in die Hal-ader vingespritzt, bis sie den Tod des Tieres 
herbeiftihrten. Unter den von Tieren stammenden \N.hrungrmitteln wurden unterrucht: 
Gebign, Leber. Milz, Pankreas, Nieren, Drü:en. Hoden. Biut, Milch, Eiweiss, Eidutter und 
Käse. Von deu Nahrungsmitteln aus der J’flanzenwelt wurden in getrockneten Zustand 
geprüft: Korn, Gerste, türkischer Weizen, Hafer, Erhsen, Linsen, Bohnen. Kaffee und 
Zucker; im frischen Zustand: Schwämme, Zuckererbeen uud grüne Bohnen. 

Unter allen geprüften Nahrungsmitteln aus der Tier- und Prianzeuwelt gaben den 
höchsten Toxitäteindex die Verwesungsprodukte der Leber. hierauf die der “Giz, dann die Ver- 
wesungsprodukte der Nieren. Den geringsten Toxitätsindex gaben U::turp, Drüsen und 
Pankreas. Der T'oxitätsiudex der Muskeln der verschiedenen Tiere xchwenkt> zwischen 25 
(Hübnerfleisch) und 9—10 (Rindfleisch und Schildkröte). Einen schr gerineen Toxitätrindex 
gaben auch Blut uud Fett. Unter den Nahrungsmitteln der Pflanzenwelt gabeu den höchsten 
Torıtätsindex die getrockneten Artikel, die niedrigsten, die frischen Gemüse, inshesonders 
die Schwämme. Die Krankheitsforın, welche durch die Wirkung der verschiedenen faulen- 
den Infure erzeugt wird, ist in allen Fällen so ziemlich die gleiche. Ver allem wird die 
Respiration gestört: am meisten resistenzfähig -rweist eich das Herz. 

Von den verschiedenen Intoxikationswegen wirkt der endovenöse am raschesten und 
sichersten. und wird mit geringerer Dosis erzielt. Bei chronischen Intoxikationen werden 
ausser der Leber und den Nieren auch das verlangerte Mark. die Gehirnhaut und das 
Rückenmark eryriffen. 

Der Toxitätsindex wird durch 100 bis 120° Hitze nicht beeinflusst, auch nicht 
durch den Druck von 1—2--3 Atmosphüren. 

Die Destillate der Filtrate sind ebenfalls toxisch, wenn auch in geringem Grade. 

Wenn man die faulenden Infuse der Leber in allmählich steigenden Dosen Hunden 
oder Kaninchen emspritzt, sv vertragen selbe diere bis zu einem gewissen Grad; jedoch 
erzeugen die Infuse in deu Tieren kein antitoxisches Serum. 

Die Krankheitsform. welche sich unter der Wirkung der verschiedenen Infuse der 
Verwesungsprodukte ausbildet, lixst dieselben unter die Nervengifte einreihen. Sie zeirten 
sich sehr verschieden von den Toxinen de» Botulismus, des Starrkrampfes und der Liph- 
therie; nähern sich aber Vielmehr der toxischen Wirkung des B. enteritidis. 

Die Vergiftungserscheinungen erklären jedoch nicht den Mechanismus der Störungen, 
welche durch Nahrungsmittel hei kintuhbrung in den Magendarmkanal hervorgerufen werden. 

Asccli Manand'. 
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1095) Wolfgang Weichardt, Über das Eiweissabspaltungsantigen von Ermitdungs- 
toxincharakter und dessen Antitoxin. (Hygien. Inst. Erlangen.) Zentralbl. für 
Bakt. 1907. Bd. XLIH. H. 4. 


Das Ermüdungstoxin und Antitoxin ist in der organischen Welt sehr verbreitet 
und zwar nicht nur im Tier-, sondern auch im Pflanzenreiche. Das Ermüdungstoxin kann 
sus Muskeln hochermüdeter Tiere und Exkreteu dargestellt werden, ferner aus gewissen 
Drogen und künstlich aus Eiweiss. Es bildet ein Teilgift bekannter Toxingemische. Das 
Ermüdungstoxin ist ein hochmolekularer, nicht dialysabler Körper von Antigencharakter 
mit bestimmter biologischer Wirkung. Die dagegen erzeugten Antikörper können auch 
künstlich aus Eiweiss hergestellt werden, sie sind dialysabel und azetonlöslich. 

Die Bindung des Ermüdungstoxins durch seinen Antikörper ist spezifisch und nicht 
anf Adhäsion zurückzuführen. J. Citron (Berlin). 


1096) Georg v. Marikovssky, Immunisierungs- und serotherapeutische Versuche 
dem Morphium gegenüber. (Inat. f. allgem. Pathol. Budapest.) Zentralbl. f. Bakt. 
1907. Bd. XLII. H. 5. 


Die sicher tötende Dosis Morphium ist für die Maus grösser, als es Morgenroth 
und Hirschlaff festgestellt haben. Dagegen tötet 7 cg Morphium und mehr sicher 100 g 
Meerschweinchen. Deshalb eignen sich diese Tiere besser zur Wertbestimmung eines 
Antimorphinserums als Mäuse. 

Wenn man Kaninchen einfach mit steigenden Mengen Morphium behandelt, so hat 
man nur zweifelhafte Resultate. Verf. modifizierte deshalb das Immunisierungsverfahren 
dahin, dass er den Kaninchen gleich am 1. Tag die tödliche Menge Morphium verab- 
reichte, demselben aber zur Abschwächung Kalium permanganieum beimengte. Die 
Dosis des Kalium permanganicum wurde dann im Laufe der Immunisierung immer weiter 
verringert, bis es schliesslich ganz wegblieb. 

Mit dem so gewonnenen Antimorphinserum kann man das Leben mit Morphin ver- 
gifteter Meerschweinchen verlängern, diese sogar retten, wenn die verabreichte Dosis die 
letzte nicht zu sehr überschreitet und wenn man das Serum gleich nach dem Gifte 
injiziert. Ähnlich wie das Kaninchenserum wirkt das Serum von vorbehandelten Hunden. 
2 vom Verf. an Morpbinisten angestellte Versuche verliefen ergebnislos, indem bei der 
Entziehung des Morphiums so schwere Erscheinungen auftraten, dass von weiteren Experi- 
menten Abstand genommen wurde. J. Citron (Berlin). 


1097) Weichardt, Spezifisches Antitoxin? Eine kritische Studie, mit beson- 
derer Berücksichtigung der Arbeit von G. von Marikovszky. (Hyg.-bakt. 
Inst. Erlangen.) Zentralbl. f. Bakt., Bd. 44, Nr. 1. 


v. Marikovszky hatte behauptet, dass es ihm gelungen sei, Tiere gegen Morphin 
aktiv und passiv zu immunisieren. Weichardt vertritt dem gegenüber die Anschauung, 
dass es sich gar nicht um eine Bildung vou spezifischem Antimorphin gehandelt habe, 
sondern dass unter der Einwirkung des Morphins ein Ermüdungstoxin entstanden sei, gegen 
welches dann weiter ein Ermüdungsantitoxin gebildet wurde. Tritt Eiweiss, vor allem 
Protoplasmaeiweiss, sei es im Trockenkörper, sei es in vitro, mit Chemikalien in Wechsel- 
wirkung, so spaltet sich bei Temperaturen von nicht unter 40° Eiweissabspaltungsantigen 
von Ermüdungstoxincharakter ab. Dieses schädigt in grösseren Mengen die Zellen. Jedoch 
ist eine aktive Immunisierung dagegen möglich, und mit einem spezifischen Antikörper 
auch eine passive. Julius Citron (Berlin). 


1098) W. Weichardt und H. Stadlinger, Über Opiumtoxine. Biochem. Ztschr., Bd. Ill, 
p. 438 (1907). 


Verff. zeigen, dass Eiweissabspaltungsantigen von Ermüdung:toxincharakter sowohl 
durch seine biologische Wirkung wie auch durch eineu ganz spezifischen Antikörper aus- 
gezeichnet ist. Sie konnten einen dem aus tierischem Eiweiss gewonnenen ganz ähnlichen 
Stoff aus Opium, nach Entfernung der Alkaloide durch Dialyse jewinnen. Ein Teil der 
komplexen Wirkung des Opiums dürfte nach Ansicht der Verff. auf Anwesenheit dieses 
Antigens zurückzuführen sein. Pincussohn (Berlin). 


Folia baematologica. IV. Jahrgang. 6. 0 
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1099) BR. Dörr, Uber ungiftige dissoziierbare Verbindungen der Toxine. Aus 
dem bakteriol. Laburat. des k. und k. Militärsanitätskomitees. Wien. klin. Wochen- 
schrift 1907. Nr. 1. . 


Die Untersuchungen babieren auf denen von Morgenroth, der Schlangengifte mit 
Salzsäure behandelte und schr merkwürdige Besultate erhielt. Die Inkubation mancher 
Vergiftungen kann unter Umständen so erklärt werden, dass der Körper Zeit braucht. 
um aus der ungiftigen, aber reversiblen Verbindung Gift abzuspalten. 

Beim Tetanustoxin hat man analoge Resultate bisher nicht erhalten. Dagegen 
köanen sie mit Diphtheriegift (Roux und Yersin) und Dysenteriegift erhalten werden. 
Letzteres wird durch Salzsäure zerstört und durch Alkalisieren neriert. (Neutra- 
lisierung bis zum Phenolphthaleinneutralisierungspunkt möglichst 24 Stunden lang.) Die 
Säureverbindung war nicht kokkostabil. A. Wolff-Eisner (Charlottenburg). 


1100) Diez Salvatere, Sulle modificazioni della virulenza della tossina teta- 
nica in soluzione alealina. (Uber die Modifikationen der Virulenz der Starrkrampf- 
toxine in alkalischer Lösung.) (Pathologisches Instit. Univ. Turin) Gior. R. Accad. 
di Medicina. Bd. XII. Fascic. 6/7. 


Die Nachforschungen des Verf. hatten den Zweck, die Wirkung alkalischer 
Lösungen auf Tetanustoxin zu ergründen. Die erzielten Resultate waren folgende: 

1) Tetanustoxin in 1—2proz. Lösung, mit 1 proz. Normal-Natronlauge verdünnt, 
bewirkt niemals bei den Tieren den Tod, während die Kontrolltiere, welchen die Toxine 
in der gleichen Proportion destillierten Wassers verdünnt, eingespritzt wurden. nach 
24 Stunden erlagen. 

2) Tetanustoxine zu 10°}, in dezinormaler Lösung Natronlange verdünnt, zeigten 
dieselbe Viralenz als die in gleicher Proportion in destilliertem Wasser verdünnte. obgleich 
dag s Cingespritete Totalquantum der Toxine das gleiche war wie in vorigen Versuches 
(0,001—0,002). 

3) Von der 1—2 proz. Toxinlösung in Natronlauge gelang es Verf, den Tieren 
48 tödliche Minimaldosen ohne Schaden beizubringen. 

4) Weitere Nachforschungen ergaben, dass die Neutralisation der Toxine nicht im 
Verhältnis zu dem Titer der alkalischen Lösung stand. 

Verf. wollte ferner ergründen, ob die in dieser Weise neutralisierten Toxine Anti- 
toxine erzeugen; er gelangt zu der Überzeugung, dass es nicht gelinge, Tiere durch Ein- 
spritzung von Toxinen in alkalischer Lösung zu immunisieren, dass aber Tiere, welche 
auf diese Weise behandelt worden waren, eine grössere Resistenz gegen deu Starrkrampf 
bewiesen, was wahrscheinlich der grösseren Quantität Alkali zuzuschreiben sei, welche 
infolge der Injektion im Körper zirkuliere. Ascoli (Mailand). 


1101) M. J. Rosenau and J. 8. Anderson, A Stomach Lesion in Guineapigs Caused 
by Diphtheria Toxin and its Bearing upon Experimental Gastric ulcer. 
Journ. of infect. Diseases 1907, IV, 1. 


Of 2882 guinea-pigs, used in testing diphtheria toxin in the Laboratory of the 
Public Health and Marine Hospital Service, and dying acutely as the result of the intoxi- 
cation, 1897 or 66°/, showed lesions of the gastric mucosa. This varied with the time 
of death and being either a sharply defined area of congestion, haemorrhage of ulceration 
near or at the pylorus occasionally extending into the duodenam. The lesion follows the 
M. L. D. toxin inoculation, the L-dose of toxin-antitoxiu mixture but not the L® dose; it 
is also produced by injections of the B. diphtheriae. In other animals tested with tetanus 
toxin and various chemical poisons no such sharply defined pyloric lesion was found. 

Bunting (Virginia) 


1102) J. A. Lewis, Diphtheria-toxon paralysis in the guinea-pig. Journ. of me- 
dical research. Vol XV. 1906. p. 469. 


Der Verf. fasst seine Resultate zusammen wie folgt: 

| Ks zeigte sich in einer Reihe von Routine Untersuchungen am Meerschweinchen, 
dass die rohen Toxine, die von derselben Kultur von Diphtheriebasillen unter möglichst 

gleichen Bedingungen erhalten wurden, grosse Unterschiede inbezug auf ihren Gehalt an 

Toxon aufweisen. Wurden alte rohe Toxine, die verhältnismäesig wenig Ande ihrer 

Zustmmensutzung mehr litten, in Verbindung mit Antitoxin verwendet, so ergab sich, dass 

\eerschweiucken wZhıcad der Wintermenate mehr auf Toxon reagierten als im Sommer. 
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Der Verf. ist der Ansicht, dass die Verschiedenheit der Fütterung und nöglicherweise der 
Ventilation hier von Einfluss sein dürften. (Die Durchschnit der Tiee, die im Winter 
Toxoveinwirkung zeigten, war 32°/,, die der Tiere, die im Sommer "oxoneinwirkung 
zeigten, 27,5°/,). Meerschweinchen, die dem Toxin gegenfiber sich mehr resistent er- 
wiesen, zeigten auch eine deutliche Steigerung ihrer Besistenz gegenüber lem Toxon. Je 
mehr man sich in Meerschweinchen von normaler Resistenz. der ichen Toxindose nähert, 
desto grösser wird die Wahrscheinlichkeit, dass die Tiere später paralytiscie Symptome 
entwickeln, vorausgesetzt, dass sie lange genug am Leben bleiben. 
Amberg (Baltimore). 


1103) P. Cernovoëcaau et Victor Henri, Recherches sur la toxine et l’antitoxine 
tétanique. I Etude de l’action de l'extrait éthéré du sérum antitétanique. Société de 
Biologie. 9. Mars 1907. T. LXI, No. 9, p. 392. 


On sait, d'une part, que la toxine tétanique possède une affinité spéciale pour le 
tissu nerveux, qui est très riche en substances grasses; d'autre part, la cholestérine et 
d'autres substances grasses sont capables de neutraliser l'action hémolytique produite par 
la toxine tétaniqne; on est donc conduit naturellement à analyser l’action produite par 
toute une série de substances grasses sur la toxine tétanique. Les expériences sont faites 
in vitro pour la tétanolysine et in vivo pour la tétanotoxine. 

Résultats in vitro: L’extrait éthéré du sérum antitanique possède un pouvoir 
antitétanolytique très puissant. 

Si l'on compare l'action de ces extraits éthérés avec l’action du sérum antitétanique 
lui même, on trouve que la solution de l'extrait éthéré est bien plus active que ce sérum. 
Enfin, en comparant, dans les mêmes conditions l'action de la cholestérine, on trouve 
qu'il fant une quantité 50 à 100 fois plus forte de cholestérine que d'extrait éthéré du 
sérum pour produire la même action neutralisante de la tétanolysine. J. Jolly (Paris). 


1104) L. Noon, On the Occurrence of Toxic Compounds of Tetanus Toxin and 
— tetanus toxin and Brain Emulsions. Journ. of Hygiene VI. 
any 1907. 


The affinity of brain matter for tetanus toxin is specific, as is that of antitoxin. 
A solution of pure toxin is easily rendered innocuous by treatment with brain matter; but 
if a small dose of antitoxin has been added to the toxin some hours beforehand, treat- 
ment with brain-matter no longer suffices to render the solution atoxic. The free toxin 
is removed and a toxic compound of toxin and antitoxin is isolated. Both brain-toxin 
combinations and antitoxin-toxin combinations dissociate with more or less rapidity, unless 
in the presence of enough free toxin (and free brain or antitoxin) to maintain the state 
of equilibrium. Consequently to obtain a neutral mixture a large excess of brain or anti- 
toxin beyond the combining equivalent must be added. The dissociation is thus reduced 
till free toxin is no longer recognisable by our tests. . Goodall (Edinburgh). 


1105) Ph. Eisenberg, Sur les hémolysines des anaérobies. Société de Biologie. 
23. Mars 1907. T. LXII, No. 11, p. 537 £. 


A côté des leucocidines signalées dans une note précédente, le baeïlle du charbon 
symptomatique et le vibrion septique élaborent dans leurs cultures aussi une hémolysine à 
action forte. Tout ce qui influence l'apparition et la richesse de la leueocidine agit de la 
même facou sur la production de l’hémolysine. 

Les différentes espèces de sang montrent une sensibilité différente vis-à-vis de cette 
toxine: dans une ordre décroissant de sensibilité: globules du cobaye, de la souris, du rat, 
de l’homme, du lapin, du cheval, du bœuf, de la poule, du mouton. Les différences peuvent 
être très remarquables, étant donné que pour provoquer l'hémolyse complète d’un centi- 
métre cube de globules de mouton à 5%], il faut lui ajouter 1 cm. c. d’hémolysine forte, 
tandis que pour hémolyser la même quantité de globules de cobaye, il suffit de Occ. 01, 
de la même hémolyxine. 

L’hémolysine est détruite par un chauffage à 50—55° pendant trente minutes; elle 
s'affaiblit par le contact de l'air ct par la température du la chambre ou de l’étuve. 

L’hemolysine est aussi produite in vivo pendant l'infection, soit naturelle, soit ex- 
périmentale; c'est à elle que sont dus les épanchements sanguinolents si caractéristiques 
pour ces infections; l’exsudat péritonéel ou sous-cutané provoque aussi in vitro une hémolyse 
intense. 


66* 
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L'hémolvse est le plus souvent accompagnée d'une agglutination des globules 
rouges, mais ce phénomène n'est pas constant. L'hémoagglutinine n'est pas détruite par 
un chauffage à 56 degrés centigrades pendant trente minutes. 

Comme la leucocidine. l'hémolysine aussi peut étre neutralisée par un antisérum, ob- 
tenu chez le lapin par immunisation avec les cultures filtrées. Deux à trois volumes de sérum 
sont nécessaires pour neutraliser un volume d’hémolysine. L’affinite de l’antihémolysine 

our l'hémolysine est très prononcée, le temps de contact de ces deux substances avant 
addition des globules ne jouant aucun rôle dans le résultat hémolytique. Par contre, il 
est impossible de sauver les globules même après un contact avec l’hémolysine de cing 
minutes de durée et avec de grandes doses d'antihémolysinc. Un mé'ange d’ 'hemolysine et 
d’antihémolysine (contenant un excès de la première substance), chauffé à 56 degrés pendant 
trente minutes, devient antitoxique, c'est à dire acquiert la propriété de neutraliser de 
petites doses d’hémolysine ajoutées ultérieurement. Le sérum normal de cobaye, de lapis 
et surtout celui de cheval, contiennent une faible antihémolysine; ici aussi, le temps de 
contact avec l'hémolysine n’a pas d'influence sur le résultat de la neutralisation. 
J. Jolly (Faris). 


110m D. De Blasi, Intorno alla presenza I’ emolisine nella malaria umana. 
ÿber das Vorhandensein von Hämolysinen bei der Malaria des Menschen. 
Soc. per gli stud. della Malaria. 1906. 


Verf. hat auf Grund seiner Erfahrungen folgendes feststellen können: 

1. Die Blutkörperchen des Malariakranken enthalten gewöhnlich Substanzen, welche 
auf das Blut gesunder Menschen eine isolytische, auf das malarische Blut aber eine auto 
lytische Wirkung ausüben. 

2. Diese Himolysine stehen iu keiner direkten Beziehung zu den Malariaparasiten, 

3. Sie gehören nicht zu der Gruppe der sogenannten koktostabilen Hämolvsine 
jedoch leisten sie der Erhitzung einen höheren Widerstand, als es bei den gewöhr- 
lichen Hämolysinen (welche nach Ehrlich aus einem Zwischenkörper und einem Kom- 
plement bestehen) der Fall ist. 

4. Nachdem sie durch Erhitzung inaktiv geworden, werden sic durch Zuführung 
menschlichen Serums nicht reaktiviert. 

5. Es handelt sich nicht um spezifische Malaria-Hämolysine, da diese Hämolysine. 
auch bei anderen Infektionen nachzuweisen sind. 

6. Das menschliche Blutserum bewirkt eine Hemmung der durch die Malaria-Hämo- 
lysine hervorgerufenen Autolyse. Ascoli (Mailand). 


1107) Dante de Blasi, Emolisi onelle piroplennori degli animali domestici. Ann 
d’Igien speriment., XVI, 1906, S. 637. 


Nach des Verf. Versuchen sollen die durch Aq. dest., von Hb befreiten abzentri- 
fugierten und in physikalischer Kochsalzlösung suspendiertem Stromata infizierter Hunde, 
Rinder und Pferde hämalytisch auf die Erythrozyten des gleichen Tieres wirken. 

Ferner soll bei solchen Tieren schon in Kochsalzaufschwemmungen spontane Hämo- 
lyse eintreten. was von gesunden Tieren nur beim Hunde der Fall ist. Um beim Hund 
zu vergleichbaren Resultaten zu kommen, muss man hier die Aufschwemmungen in 1°, 
Kochsalzlösung + 9,7°/, Zuckerlösung vornehmen, wo dann solche Spontanhämolyse nicht 
eintritt. 

Zusatz von Serum der kranken Tiere zu den Mischungen verhindert sowohl die 
spontane wie die durch Stromaaufschwemmung verursachte Hämolyse. 

Verf. lässt seine Versuchsröhrchen 12 Stunden im Brutschrank. 

Pappenheim (Berlin). 


1108) Allan Macfadyen, Über ein Toxin des Bazillus suisepticus (Deutsche 
Schweineseuche). Zentralbl. Bakt. 1., Abt. Orig. 1906. Bd. XLII, H. 2. 


Die Versuche beweisen, dass bei Anwendung virulenter Kulturen von Schweineseuche 
sich mit der vom Verf. angegebenen Gefrier-Zerkleinerungsmethode aus den Bakterien- 
zellen ein akut wirkendes Gift extrahieren lässt. Dieses Gift ist filtrierbar und wirkt auf 
Meerschweinchen. Kaninchen und Mäuse akut toxisch. 

Auch aus dem Hogcholerabazillus gewann Verf. in anologer Weise giftige Zellsäfte, 
die Kaninchen und Mäuse zu töten vermochten. (Sofern dieses dem Cholera- und Dysen- 
terietoxiu vergleichbare Endotoxin cxtrahierbar ist, entsteht ein toxisches künstliches 
Aggressin.) J. Citron (Berlin). 
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2100) Allan Macfadyen, Über das Pneumotoxin. Zentralbl. f. Bakt. I. Abt. Orig 1906. 
Aus virulenten Pneumokokken lässt sich nach der vom Verf. beschriebenen Gefrier- . 
Zerkleinerungsmethode eine giftige Substanz (Pneumotoxin) herstellen, die Kaninchen, 
Meerschweinchen und Mäuse in kleinen Dosen zu töten vermag. Erhöhung der Virulens 
einer Kultur bedingt Steigerung der Toxizität. Das Preumotoxin wird d einstiindiges 
Erhitzen bis 55° geschädigt, desgl. durch Einwirkung von Chloroformdämpfen. 
J. Citron (Berlin). 


1110) J. Sehurupow, Über die hämolytischen Eigenschaften des Pestbazillyua 
Archives des sciences biologique publiées par l'institut impérial de Medicine Expérimen- 
tale à St. Petersbourg. Tome XII, No. 3. | | 

Auf die Arbeiten von Raybeaud und Pellissier, Zinne und Belonowsky 
kurz eingehend, bringt Verf. das Ergebnis seiner eigenen Versuche und Beobachtungen 
über die hämolytischen Eigenschaften des Pestbazillus, indem er zu folgenden Schlüssen 
gelangt: | | 

1. Es ist unzweifelhaft, dass dem Pestbezillus hämolytische Eigenschaften zukommen 
‚gegenüber den Erythrozyten verschiedener Tiere. 

2. Die Hämolysinbildung ist unabhängig von der Virulenz der Kulturen. 

8. Die verschiedenen in Anwendung gebrachten Kulturen (Kolobow’er, Texebay’er, 
Bombay’er, Pariser usw.) zeigen gleiche hämolytische Eigenschaften. 

4 Am empfindlichsten gegenüber den Hämolysinen des Pesthazillus erwies sich 
Ratten- und Meerschweinchenblut, weniger empfindlich ist das Blut vom Kaninchen und 
Menschen, am wenigsten das von Ziegen und Pferden. 

5. Die Hämolysine des Pestbazillus erwiesen sich als ziemlich widerstandsfähig 
gegenüber höberer Temperatur, sie gehen zugrunde bei 100°. 

0. Hartoch (St. Petersburg). 


1111) A. Tehitehkine, De l’action du streptocoque et de sa Jysine introduits par 
voie buccale et de quelques questions quis'yrattachent. Annales de l'Institut 
Pasteur, No. 6, 25. juin 1906, p. 496—509. 

L’ingestion de streptocoques est très meurtrière pour le lapin; quand le microbe est 
introduit à la sonde dans l'estomac la mortalité diminue de moitié. Il faut chauffer le 
‘microbe à 60° pour le rendre inoffensif. L'administration per os de l’hémolysine strepto- 
<occique est inoffensive. Les globules rouges des lapins ayant ingéré des streptocoques sont 
un peu plus résistants que ceux des Japins neufs à l’action de l'hémolysine streptococcique; 
il n’y a pas de déviation de la normale après ingestion de streptocolysine. | 

Les animaux ayant ingéré des streptocoques d’abord chauffés puis nan chauffés n’ac- 
quièrent aucune immunité active contre le microbe. Les streptocoques ingérés pénètrent 
dans l'organisme à la faveurs d’érosions des muqueuses, particulièrement des amygdales; la 


muqueuse intestinale intacte est imperméable pour les streptocoques. 
Sabrazès (Bordeaux). 


1112) G. F. Buediger, A study of the nature of streptolysin. Journ. of infectious 
diseases 1907, IV, 2, p. 277. 

Das Streptolysin*) ist eine komplizierte organische Substanz mit einer haptophoreh 
und einer toxophoren Gruppe. Es ist enge mit den Globulinen des Serums, in dem es er- 
zeugt wird, verbunden und konnte bis jetzt nicht von ihnen getrennt werden. Schwache 
Formaldehydlösungen neutralisieren seine Wirkung, und peptische Verdauung zerstört das 
Streptolysin. Es kann weder mit Alkohol, noch mit Äther, noch mit Chloroform aus dem 
Serum extrahiert werden. Zweistündiges Erhitzen auf 70° zerstört das Streptolysin, das 
nicht dialysierbar ist. Hühner-, Ziegen- und Pferdeserum haben ausgeprägt antistrepto- 


lytische Eigenschaften. Ein spezifisches Antistreptolysin konnte nicht erzeugt werden. 
Amberg (Baltimore). 


1113) Nicolan Bettencourt, Recherches sur l’antistaphylolysine du sérum dans 
la variole et la varicelle. Archivo de real instituto bacteriologico Camara Tes- 
tara Lisbonne tome I, fasc. II. Janvier 1907, pages 511, 517. 

Le sérum dy cheval et de l'homme contient une antistaphylolysine. Celle-ci est 


1) Ist hier nicht ein Hämolysin des Streptococcus (wie das Staphylolysin), sondern 
ein bakterizider Ambozeptor gegen Streptokokken. 
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considérablement augmentée dans la sang des sujets infectés par les staphylocoques 
(Bruck, Michaelis, Schultze). Néanmoins une énergie antilytique égale ou supérieure 
à 10 ne peut être ténue pour un indice certain de staphylococcie. 

Sabrazés (Bordeaux). 


1114) L, W. Famulemer, A Report of immunization curves derived from goats 
treated with certain haemolytic bacterial toxins (Vibriolysin and Staphy- 
lolysin). Zentralbl. f. Bakter. 44, 1. 


Verfasser hat Ziegen mittelst Vibriolysin und Staphylolysin aktiv, kombiniert aktiv 
und pasaiv, und allein passiv immunisiert und den Verlauf der Immunisierung durch anti- 
hämolytische Kurven wiedergegeben. Die Einzelheiten eignen sich nicht für ein Referat, 
sondern sind im Original einzusehen. v. Boltenstern (Berlin). 


1115) Mans Heyroweky und Karl Landsteiner, Über Hämotoxine des Milzbrand- 
basillus und verwandter Bakterien. (Pathol. anat. Instit. in Wien) Zentralhl. 
f, Bakt. 1907, L Abt., Orig.-Bd. XLIV, H. 2. 


Um Hämotoxine vom Milzbrandbazillus, Bac. subtilis und Bac. megatherium zu ge 
winnen, muss man eine Bouillon verwenden, die eine bestimmte Alkaleszenz besitzt und 
die anstatt mit Wittepepton mit Chapoteautpepton bergestellt ist. Das Wittepepton wirkt 
nämlich stark antihAmolytisch, ebenso verhält sich Cholesterin und normales Serum. Die 
Wirkung der Hämotoxine auf verschiedene Blutarten ist verschieden, betonders stark werden 
Kaninchen- und Menschenblut gelöst. Die Hämotoxine sind sehr thermolabil. Gegen die 
Hämotoxine kann man auch immunisieren. Das Immunantihämotoxin unterscheidet sich 
von dem Antihämotoxin des normalen Serums vor allem dadurch, dass es sofort nach dem 
Vermischen mit dem Himolysin dessen Wirkung aufhebt, während das normale Antilysin 
dazu einer gewissen Zeit bedarf. Es besteht also eine grössere Reaktionsgeschwindigkeit, 
die durch eine höhere Avidität des Immunantilysins gegenüber dem normalen bedingt ist. 
Die mit dem Lysin des Bac. subtilis hergestellten Immunsera neutralisierten auch das 
Hämatoxin des Bac. anthracis, nycoides und megatherium, Dies erinnert an die analogen 
Befunde von Kraus und Pfibram bei den Vibrionenhämotoxinen. 

J. Citron (Berlin). 


1116) R. Kraus und R, Deerr, Die experimentelle Grundlage einer anti- 
toxischen Therapie der bazillären Dysenterie. (Staatlich serotherapeutisches 
Institut, Wien.) Zeitschr. f. Hygien. u, Infektionskrankh. LV. Bd., H. 1, p. 1. (Siehe 
Fol haemat. 1907, Heft I, No. 45.) 


Alle aus Stühlen bei epidemischer Dysenterie gezüchteten Rassen zerfallen (wie 
auch von früheren Autoren schon gefunden) in zwei Gruppen. 

Die eine (Typus Shiga-Kruse) bläut Mannit-Lackmus-Nutroselisung, die andere 
(Typus Flexner) rötet sie. 

Was die Frage der Differenzierung der Dysenteriebazillen mittels Agglutination 
und Präzipitation betrifft, so ergab sich, dass schon normale Sera, insbesondere von Pferden, 
weniger von Ziegen, Agglutinine und Präzipitine für Flexnersche Bazillen enthalten, 
oft in erheblichen Mengen (1:90 wirksam); diese Normal-Flexneragglutiniae konnten durch 
Injektion von Krusestimmen eine derartige Vermehrung erfahren, dass der Titer der 
Mitagglutinine den der Houptagglutinine bisweilen übertraf. Diese Verhältnisse waren 
geeignet, die Brauchbarkeit der Identifizierung frisch geztichteter Stämme mittels Aggle- 
tination mit minderwertigen Immunseris als zweifellos erscheinen zu lassen. 

Was die Pathogenität anbetrifft, so wirken für Meerschweinchen beide Stämme 
gleich; bei schwerem Infektionsverlauf sind die Bazillen reichlich im Herzblut und den 
Organen zu finden. Von Kaninchen werden Flexner-Kulturen intravends und subkutan in 
erheblichen Mengen vertragen; dagegen geben Kruse-Stämme schon in geringen Mengen 
ein charakteristisches Krankheitsbild, welches nach einer Parese und Paralyse beider 
Hinterbeine, unter Sphinkterenlähmung, mit diarrhoischen Stühlen fast immer zum 
Exitus führt. 

Die Wirkung der lebenden und abgetitcien Bazillen muss auf Grund der Unter- 
suchungsbefunde als Giftwirkung aufgefasst werden. 

Durch Filtration, namentlich aller Kulturen des Typus Shiga-Kruse, durch 
Reichelfilter, sowie durch Schittelung von Massenkulturen in Agarflaschen mit physio- 
logischer Kochsalzlösung konnte ein konstanter, sicher und typisch wirksames Gift (wahr- 
scheinlich kein Endotoxin) ertaiten werden; dieses Toxin ergab bei der Injektion dieselben 
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Krankheitsbilder wie die injizierten Bazillen. Die Flexner-Bazillen scheinen keine echten 
Toxine zu bilden. 

Mit den Toxinen der Shiga-Kruse-Kulturen wurden bei Ziegen und Pferden anti- 
toxische Sera erzeugt. Durch wiederholte Injektionen konnte die Menge des Antitoxins 
und seiner Avidität zum Toxin derartig gesteigert werden, dass nicht nur im Reagenr- 
glas eine Neutralisation des Toxins statthatte, sondern auch bei gleichzeitiger Toxin- uud 
Antitozininjektion in den Organismus und selbst nach vorheriger Toxininjektion der Aus- 
brach der eit verhütet werden konnte. Es ergab sich bei diesen Versuchen, dass 
das Neutralisationsvermögen im. Reagensglas keinen Massstab für den präventiven oder 
kurativen Wert des Dysenterieserums geben kann. Waren übrigens schon K rankheits- 
symptome bei Kaninchen ausgebrochen, so konnten durch eine intravenöse Injektion nur 
bei einer Reihe von Tieren noch Heilerfolge erzielt werden. 

Das antitoxische Serum erwies sich in seiner Wirkung als streng spezifisch nur [tir 
durch den Krusetypus hervorgerufene Krankheitsbilder. 

In der Anwendung beim Menschen wurden bei Kruse-Epidemien entschieden günstige 
Erfolge erzielt. Nicht nur die Allgemeinerscheinungen, sondern auch der lokale Prozess 
aim Darme, die Koliken, der Tenesmus liessen nach. Die Stühle nahmen an Zahl ab, 
Besonders die Blutausscheidung wurde durch die Serumwirkung bisweilen direkt kupiert. 

Fleischmann (Berlin). 


2117) B. Klein, Über die löslichen Giftstoffe der Ruhrbazillen. (Bakt. Instit. 
Kiew.) Zentralbl. f. Bakt. 1907, I. Abt., Orig.-Bd. XLIV, H. 2. 


Zwischen den giftigen Bouillonfiltraten von Dysenteriebazillen und denjenigen Giften, 
welche nach der Art ihrer Herstellung als Endotoxin bezeichnet werden können (die Extrakte 
mach Neisser und Shiga, die Extrakte aus ausgewaschenen und getöteten Baktericnleibcrn), 
zeigt sich eine Übereinstimmung in folgenden Punkten: 

1. Eine hohe Giftigkeit für Kaninchen in beinahe denselben Dosen. 

2. Ähnliche Krankheitssymptome und gleicher Obduktionsbefund. 

8. Die Möglichkeit, durch Einspritzung von Extrakten nach Neisser und Shiga 
(abwechselnd mit lebenden Bakterien) ein agglutinicrendes, schützendes und antitoxisches 
Serum herzustellen. 

4. Das Neutralisierungsvermögen eines mit Bouillonfiltraten gewonnenen Serums 
gegen das Endotoxin. 

Alles dies führt zur Annahme, dass die ausgelaugten Baktcrienkörper (Endotoxine) 
eine wichtige Rolle bei der Erzeugung des antitoxischen Dysenterieserums spielen. 

J. Citron (Berlin). 


1118) P. Müblens und W. v. Raven, Zur Frage der Hämolysin- und Toxinbildung 
des Choleravibrio (Inst. f. Infektionskrankh., Berlin). Zeitschr. f. Hyg. u. In- 
fektionskrankh., LV. Bd., 1. H., p. 113. 


Ausser bei den von Kraus bezüglich ihrer Hämolvsinhildung genau beschriebenen 
El-Tor-Stämmen konnten bei sieben verschiedenen cchten Cholcrastimmen filtrierbare 
Hämolysine in Bouillonkulturen nachgewiesen werden. Da auch in einer Reihe von Bouillon- 
kulturen, wenn auch langsamer als bei den El Tor-Stämmen, wirkende Toxine nachgewiesen 
werden konnten, kann die Sonderstellung, welche Kraus den Ei Torstämmen zuweisen 
will, beanstandet werden. 

Eine strikte Unterscheidung zwischen Choleravibrionen und choleraäbnlichen Vibrio- 
non auf Grund einer Hofbildung auf Blutplatten erscheint jetzt nicht mehr zulässig, da 
echte Choleravibrionen deutliche Hofbildung zeigen können, und cholersälinliche Vibrionen 
die Hofbildung vermissen lassen können. Letzteres wurde bisher allerdiugs nur bei Samm- 
lungskulturen beobachtet. Fleischmann (Berlin). 


1118) Brau et Denier, Recherches sur la toxine et l’antitoxine cholériques. 
Annales de l'Institut Pasteur, No. 7, 26. juillet 1906, pages 578--091. 


Le vibrion provenait d'un cas de choléra observé à Saigon. Les cultures étaient 
faites dans le milieu suivant : 
sérum normal de cheval — 90 ce (sérum âgé de 3 semaines) 
sang défibriné - —J0c( - idem - ) 
Sur ce milieu chauffé à 60° pendant 3 heures et ayant pris l'aspect d’une gelée foncée 
le vibrion pousse vite et bien. On les agite. Le 7. jour on les filtre au papier et ensuite 
sur bougie Chamberland F. La production de la toxine se fait dans le milieu en deux 
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temps. Le ler, qui va jusqu’au 3e jour, est caractérisé par un développement intensif: 
le 2e (du 3e au 7e jour) par une macération des vibrions dans le sérum (température 
optima 39°). 
_ Cette toxine est très active en injection, intra-veineuse; elle vaccine et donne des 

sérums antitoxiques. 

L'injection de cultures vivantes dans les veines est encore plus active à cet égard. 

Les auteurs pensent qu'il n’y a pas lieu d'établir de distinction entre la toxine 
cholérique contenue dans les corps des microbes et celle obtenue dans les liquides de 
culture. Sabrazés (Bordeaux. 


1120) G. Salus, Experimentelle Untersuchungen über das Wachstum des Diph- 
theriebazillus im Tierkörper und über die Herkunft seines Giftes. (Aus 
dem bygien. Institut der deutschen Universität in Prag). Archiv £ Hygiene. Bd. Li. 
Ss. 312 ff. 


Unter Mitteilung neuer Versuche und in weiterer Ausführung einer früheren kurzen 
Publikation kommt Verfasser zu dem Schlusse, dass der Diphtheriebazillus kein Parasit des 
Tierkörpers sei, da er kein Agressin bildet; vielmehr ist er ein Saprophyt von enormer 
Giftigkeit Alle Erscheinungen vom Menschen und im Tierversuche gehen auf das Toxin 
zurück, und die Differenzen erklären sich aus dem jeweiligen Grade der Reinheit des Toxins 
und der Disposition der lokalen Gewebe und des Gefüsssystems. Die toxische Gewebe- 
nekrose schafft erst das Substrat für die Vermehrung des Bazillus, welche eigentlich 
ausserhalb des lebenden Organismus erfolgt. Demgemäss findet man in den Pseudomem- 
branen die Bazillen nur in der äusseren Schicht, während die fibrinöse Schicht und die 
noch toxisch entzündete Schleimhaut stets bazillenfrei gefunden werden. 

Die polynukleären Leukozyten verzögern die Giftresorption, erliegen aber schliess- 
lich selbst der Giftwirkung. Während dag reine Toxin negativ leukotaktisch wirkt, kommt 
dieser Einfluss den gifthaltigen Bazillen nicht zu. Die Leukozyten kommen, aber es fehlt 
ihnen die giftneutrelisieronde Fähigkeit, welche sie in vitro auf das reine Toxin üben. 

Das Diphtheriegift ist kein Sekretionsprodukt, vielmehr ist es ein Bestandteil des 
Bazillenleibes, aus dem es durch Zertrümmerung oder durch Autolyse gewonnen werden 
kann. Das beste Extraktionsmedium ist schwach alkalisches Wasser; weniger gut extra- 
hieren Sera von Mensch, Rind und Meerschweinchen. Das so gewonnene Gift ist mit dem 
Filtrattoxin identisch und durch Antitoxin neutralisierbar. Das Diphtheriegift bildet so- 
nach einen Übergang zwischen echten Toxinen und Endotoxinen, nicht ein Pamdigma für 
erstere. Die strenge Scheidung der beiden Toxinarten ist sonach nicht durchführbar. 


E. Weil (Prag). 


1121) Dakar Bail, Giftwirkungen des Typhusbazillus. Wien. klin. Wochenschr. 
1907, Nr. 10. 


In der Einleitung resumiert Verf. die historische Entwicklung und den derzeitigen 
Stand der Aggressinfrage. 

Verf. hatte seinerzeit die Aggresivität als eine neue, zuvor nicht genügend beachtete 
Bakterienwirkung beschrieben, d. h. als eine besondere neue Eigenschaft, die gewissen 
Bakterienprodukten anhafte. 

Hiergegen sind mit vielem Aufwand und Scharfsinn Versuche unternommen worden, 
die zeigen sollten, dass die Aggressine der bakteriell infektiögen entzündlichen Exsudate 
keine besonderen Stoffe seien. 

Die Wassermannsche Schule leugnete den Begriff und das Bestehen der Aggre- 
sivität nicht, materialisiert aber diese Eigenschaft als besonderen Stoffen oder Aggressinen 
anhaftend und suchte den Nachweis zu erbringen, dass diese Aggressine keine eigenen 
neuen besonderen Stoffe seien, sondern lediglich freie, extrahierte, in Extrakte übergehende 
Rezeptoren der gelösten Bakterienleibsubstanz, welche das Substrat der Bindung bakterizider 
Ambozeptoren und der antigenen Auslösung bakterizider komplementophiler Ambozeptoren 
seien. Denn die Antiaggressine') sind nach Wassermann und Citron bakteriolytische 
Ambozeptoren, weil sie das Phänomen der Komplementablenkung zeigen.*) 


x 1) Vielleicht identisch mit den Opsoninen des Immunserum von Wright und 
ektoen. 

% Nach Weil und Friedberger dürfte im Gegensatz zu Gengous Ansicht nicht 
alles Ambozeptor (wenigstens nicht lytischer [proteolytischer, lipolytischer] speziell bakteri- 
zider) sein, was Komplement absorbiert. Auch viele Antigene binden direkt ohne Ambo- 
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Die Diskussion über diese Streitfrage ist mittlerweile seitens Wassermann-Citron 
geschlossen worden, da es’ zurzeit nicht noch weiter zu entscheiden war, ob die Aggressine 
gelöste Bakterionsubstanzen oder Sekretionsprodukte sind und ob ihre Wirkung auf der 
Abhaltung geformter leukozytärer Schutzwirkung oder der Bindung und Ausseraktionsetzurg 
bakterizider (leukozytogener) humoraler Alexine beruht. Ihre besondere biologische Wirkung 
und Bedeutung als solche ist jedenfalls auch von Wassermann und Citron unbestritten. 
Verf. tritt deswegen jetzt in den Kampf mit der anderen Opposition ein. 

Doerr vertritt nämlich die Ansicht, dass die Aggressivität nicht einmal eine be- 
sondere Eigenschaft sei, sondern dass die Infektionsbeförderung lediglich auf unspe- 
zifischer Herabsetzung der natürlichen Resistenz durch Toxine beruhe. Aggressivität 
sei Toxizität, Aggressine sind Toxine. Doerr versuchte deshalb den Nachweis zu erbringen, 
dass die verschiedensten auch heterologen Gifte die Infektiosität beliebiger Bakterien fördern 
und dass auch nicht eigentlich toxische Bakterien (wie Cholera und Dysenterie) unter be- 
stimmten Umständen ein echtes in die Kultur übergehendes Toxin zu produzieren ver- 
mögen, welches vorher als Endotoxin der Zelle anhaitete. (Entsprechend wäre Alttuberkulin 
ein Toxin. 

We die Spezifität der Aggressine anbetrifft, so hatten wenigstens für die Anti- 
aggressine selbst Wassermann-Citron strengste Spezifität anerkannt und zugegeben, 
und besonders die Methode der Aggressinimmunisierung spricht für die Spezifität der 
Aggressine. Um die Unspezifität der aggressiven Toxinwirkung (z. B. bei negativ leuko- 
taktischem Chinin und Diphtheriegift) zu zeigen, hatte aber Doerr mit relatiy zu hohen 
Dosen das Versuchstier „geschädigt“. In diesem Sinne ist aber auch jedes banale hetero- 
loge Eiweiss oder Serum ein Gift, da es als Antigen eine nach Friedmann-Isaak krank- 
hafte mit Konsumtion verbundene präzipitinbildende Reaktion hervorruft, und es setzt 
als solches die Resistenz ebenso herab wie Ermüdung oder Abkühlung; Pfeiffer-Fried- 
berger benutzen gerade deshalb den Kunstgriff der gleichzeitigen Seruminjektion, um 
Infektionen leichter zum Angehen zu bringen. In diesem Sinne ist auch Komplenient- 
entziehung eine Art aggressiver Vergiftung. | | 

Die Fragestellung hat demgegentiber zu lauten: ist die Aggressivität von Üdem — 
und Exsudaten durch Giftwirkung zu erklären?, ermöglicht sich auch der nicht eigentlich © 
toxische Bazillus seine infektiôse Verbreitung im Tierkörper nur dadurch, dass er Toxine 
sezerniert, das Tier und seine Resistenz vergiftet? 

Um methodologisch dieser Frage näher zu treten, kann man die Exsudate, wenn 
man sie auf ihre aggressive und toxische Wirkung prüft, in zwei Extreme einteilen. 

Exsudate von Milzbrand und Hühnercholera sind absolut ungiftig, aber höchst in- 
fektionsbefördernd ; Diphtherieexsudate sind demgegenüber toxisch, können aber keine In- 
fektion vorbereiten und herbeiführen (was vielleicht auf der besonderen Biologie gerade der 
Diphtherie- wie der Tetanusbazillen beruht). 

Während also hier toxische und aggressive Wirkung unabhängig voneinander sind, 
sind bei den Halbparasiten, Dysenteriebazillen und Staphylokokken beide Wirkungen ver- 
eint; die Exsudate zugleich toxisch und aggressiv (was aber nicht zu heissen braucht, dass 
die Aggressine toxisch oder die Toxine selbst zugleich Träger aggressiver Wirkungen sind). 

n noch höherem Grade gilt dieses vom Typhusbazillus, der noch regelmässiger 
als Cholera und Dysenterie Exsudate bildet, die schon in kleinen Mengen infektionsbe- 
fördernd, d. h. aggressiv wirken, zugleich aber auch toxisch sind. 

Indes besteht hier eine bemerkenswerte Differenz in bezug auf die interne Dispo- 
sition des Kaninchen- und Meerschweinchen-Organismus, indem die Meerschweinchen für 
die aggressiven, die Kaninchen besonders für die toxischen Wirkungen derselben Exsudate 
empfänglich sind. Mit anderen Worten, beim Kaninchen zeigt sich hohe Gift- und ge- 
ringe Aggressinwirkung der Typhusexsudate, das gegenteilige Verhalten aber beim Meer- 
schweinchen. | 

Ob das gelöste Toxin der Typhusbazillen ein wahres Toxin oder ein Endotoxin, 
d.h. giftige Bakterienleibsubstanz oder Sekret ist, dartiber spricht. Verf. sich nicht bindend 
aus, hält die Entscheidung auch hier, wo es lediglich auf die Wirkung, nicht die substan- 
tielle Natur des Stoffes ankommt, für nebensächlich und irrelevant. 

Ein Sekret und ein Leibesanteil, der ohne Schaden der Vitalität abgegeben werden 
kann, seien nur zwei Ausdrücke für eine im wesentlichen gleiche Sache. Der Gehalt der 
„toxisch aggressiven“ Exsudate an präzipitabler Substanz ist jedenfalls geringer wie der 
der künstlichen Bakterienextrakte. 


zeptorvermittelung Komplement. Nach Moreschi fixieren auch präzipitable Antigene mit 
ihren Antikörpern im Moment des Zusammentreffens Komplement, wofür auch die neueren 
Resultate von Ballner zu sprechen seheinen. 
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Im einzelnen stellte Verf. in bezug auf den Typhus fulgendes fest. 

Serumimpfungen an Kaninchen mit Typhusbazillen erzeugten ein Krankheitsbild, 
das gewisse Analogien zum menschlichen Typhus darbietet. insofern ala hauptsächlich ent- 
sündliche Veränderungen der Darmschleimhaut mit Schwellungen des Drüsenapparates 
au 


ten. 

Ähnliche Veränderungen entstanden nach Injektion des bloss zentrifugierten (aber nur 
bekterienarmen. nicht baktericnfreien) Exsudats. 

Zur Entscheidung der Frage, ob diese Veränderungen für Typhus spezifiseh, 
typhotoxisch seien, wurden Kontrollversuche mit Milrbrand, Staphylokokkus und Basilles 
Friedländer unternommen. Nach intrapleuraler Injektion dieser Bazillen wurden ge- 
legentlich ähnliche, wenn auch leichtere Darmverinderungen wahrgenommen, nach intra- 
venöser Injektion dagegen nicht. „Bis auf weiteres kann daher die vereinte Wirk 
von Typhusbazillen und Kaninchenexsudat als sehr bezeichnend, wenn auch nicht i 
angesehen werden.“ 

Die Giftwirkung der Exsudate wird durch Erhitzen auf 50—60° sehr geschwächt. 

. Pappenheim (Berlin) 


1122) R. Kraus und R. von Stenitser, Cher Toxine des Typhusbazillus Wien. 
klin. Wochenschr. 1907, Nr. 12. 


Die Wiener Schule (Kraus und Doerr). vor allem das Paltaufsche Laboratorium 
war bemüht, die Aggressinwirkung der Prager Schule (Bail, Weil, Salus) des Labors- 
toriums Hueppe nicht als Wirkung besonderer neuer aggressiver Stoffe der Bakterien 
gelten su lassen, sondern sie als Toxinwirkung zu erweisen. 

Da Bail eine Aggressissekretion vornehmlich den infektiösen Halbparasiten zu- 
schrieb (im Gegensatz zu den hauptsächlich intoxikativ pathogenen Erregern des Botulis- 
raus, des Tetanus und der Diphtherie), welche den Organismus für ihre Vegetation durch 
aggressive Schwächung: seiner Abwehrkräfte vorbereiten, so galt es jetzt, derartige mehr 
oder minder giftige ,Toxine“ auch bei diesen Halbparasiten (den Eiterkokken, malignes 
Odem, Rauschbrund, Dysenterie, Cholera, Koli, Pyocyeneus, Typhus) nachzuweisen. 

Dem Staphylolysin entsprechende Hämotoxine bei den Choleravibrionen sind bereits 
von Kraus nachgewiesen, ein Dysenterietoxin von Doerr. 

Für den Typhusbazillus haben schon Brieger-Maycr und Pfeiffer ein Toxin an- 
genommen, doch hat Pfeiffer-Wolff dieses lediglich intrazelluläre Gift nicht als eigent- 
iches Toxin, sondern als Endotoxin angesprochen, d. h. als einen Giftstoff ohne antigene 
Eigenschaften, der nicht Immunität, sondern im Gegenteil Überempfindlichkeit erzeugt. 

Was die Überempfindlichkeit anbetrifft, so ist sie, trotz der Behauptung von A. Wolff 
gegenüber Pirquet, kein spezifisches Charakteristikun der Endotoxine, sondern stellt sich 
bei wiederholter Einverleibung der verschiedensten heterologen Antigene ein. Vollends 
wird der akute Tod der Meerschweinchen nach wiederholter Tuberkelbazillenzufuhr (Bail) 
nicht allseitig auf Giftwirkung, sondern auch auf akute Komplemententziehung bezogen. 

Auch sonst ist die Endotoxinlehre mannigfach erschüttert worden. 

Es gelang Chantemesse, Hahn (Buchnersche Presse), Besredtka (Kinengen des 
Extrakts im Vakuum), Mc Fadyen (Zerreiben der gefrorenen Bakterienmasse), speziell 
auch aus dem Typhusbazillus eine toxische Substanz berzustellen, welche antigene Eigen- 
schaften besitzt, also ein Antitoxin akquirieren liess. Diese Substanz war wohl auch schoa 
im Autolysat von Brieger und in den Schüttelextrakten von Wassermann vorhanden, 
aber nicht konzentriert genug. Während die einfachen Extrakte von Wassermann im 
wesentlichen bloss aus dem präzipitabeln Bak teriene:weiss bestanden und Agglutinin- und Bak- 
teriolysin erzeugend wirkten, gelang es nun auch, mittels des Typhustoxins ein antitoxisches 
Serum zu erlangen und so gegen die wichtigste eigentlich ifische Eigenschaft dieses 
Mikrobium zu immunisieren; die früheren Sera wirkten nur allgemein antibazillär. 

Fraglos war dieses Typhotoxin ein endozelluläres Gift, war esdoch nur aus Kulturen 
fester Medien gewonnen. War es ein Endotoxin im Pfeifferschen Sinne, so galt 
Pfeiffers Definition für die Endotoxine nicht mehr, oder aber es war ein echtes anti- 
toxinogenes ‘l'oxin im Sinne des Diphtheriegiftes, dann aber mit dem Unterschied, dass es 
in den Bakterienleibern selbst sass, der Leibessubstanz anhaftete, nicht ins Medium diffun- 
dierte. Also entweder sind diese Toxoproteine von den Pteifferschen Endotoxinen über- 
haupt prinzipiell zu trennen, oder es gelingt auch bei bestimmter Herstellung und Bein- 
gewinnung, gegen diese „Endotoxine“ zu immunisieren, diese als blosse Abart eigentlicher 
echter Toxine zu charakterisieren. 

Schon früher bei Dysentherie und Cholera haben Kraus und Doerr darauf hinge- 
wiesen, dass nicht auf allen Kulturen solche Toxine erzeugt werden, sondern dass es nur 
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auf bestimmten künstlichen und natürlichen Nährböden gelingt, die Virulenz der Erreger 
bis zur Toxizität zu steigern. Ein interessanter Beitrag zur Mutation und Umaztichtung 
der Spezies bis zur Entstehung neuer Arten auf dem Wege der Anpassung und Vererbung 
(Tuberkulose, Diphtherie, Bakt. Coli). 

Verff. waren nun bemüht, die Grenze zwischen Endotoxin und Toxin noch mehr zu 
verwischen und das Toxin der nicht eigentlich toxischen halbparasitären Erreger aus der 
flüssigen Bouillonkultur zu gewinnen (entsprechend dem Alttuberkulin im Gegensatz 
zur Leiberemulsion des Neutuberkulin). 

Sie gewannen in der Tat aus den Filtraten der Kulturen eine Substanz, die sub- 
kutan allerdings nur geringe einfache Infiltrate setzte (wenigstens war es bei den El-Tor- 
Vibrionen so) — da das relativ schwer diffundierende Endotoxalbumin nicht so leicht 
resorbiert wird wie echtes eigentliches Diphterietoxin — dagegen bei intravenöser Appli- 
kation deutliche Giftwirkungen (Schwäche, Müdigkeit, Du e, doch ohne anatomische 
spezifisch typhöse Darmveränderungen) ausliste. Intraperitoneal war es allerdings auch 
ohne Wirkung. Wie die verschiedenen Epidemien sich in dem Grad der toxischen Er- 
scheinungen unterscheiden, so war dieses Toxin in seinem Bestand und Giftgrad äusserst labil. 

Mit diesem Toxin lässt sich Antitoxin erzeugen, doch blieben diese Antitoxine 
an Titerwert weit hinter den Diphtherie- und Tetanusantitoxinen zurück; immerhin neutra- 
lisierte das antitoxische Serum die „Giftwirkung“. 

Dass das Typhotoxin aus der Bouillonkultur der Autoren identisch 
war mit dem Endotoxin der festen Kultur von Besredtka, ergab sich daraus, 
dass Besredtkas Antitoxin ebenfalls das Toxin der Autoren neutralisierte 
und in seiner Wirkung behemmte. 

Somit konstatieren die Verff., dass es gelungen ist, sowohl im Bak- 
terienleib des Typhusbasillus als auch aus dem Filtrat seiner Bouillon- 
kulturen antigene Toxine nachzuweisen und zu gewinnen. 

Zum Schluss wird konstatiert, dass jetzt auch Bail den Aggressinbegriff in dem 
von Wassermann, Doerr und Sauerbeck vertretenen Sinne verschiebe, indem er den 
Aggressinen, besonders auch denen des Typhusbasillus, wirklich giftige, nicht nur Leuko- 
zyten paralysierende Eigenschaften beilegt, bzw. zugibt, dass die aggressive Wirkung auf 
die Leukozyten durch toxische Einwirkung zustande kommen kann. 


[Hierzu wäre zu bemerken, dass es ja schon in der eigentlichen Toxikologie schwer 
ist, substantielle Gifte und dynamische Giftwirkungen als solche zu definieren, da derselbe 
Körper in gewissen Dosen nützlich wirkt, der in geänderter Dosierung schädlich wirkt. 
Erst recht gilt das in der Serologie. 

Schliesslich ist jede körperfremde heterologe blosse Eiweissubstans in gewissem 
Sinne giftig, d.h. schädlich, Reaktion- und Antikörperproduktion auslösend. Diese Reaktion 
geht aber auch mit Substanzkonsumption und Nervenirritation einher. 

In diesem Sinne sind vielleicht die betreffenden Stoffe der infektiösen Halbparasiten 
und Tuberkelbazillen weniger „toxisch“ als die leichter resorbabeln der Tetanus- und Diph- 
therieerreger. 

Legt man dem Toxinbegriff aber die Definition der neurotoxischen, hämotoxischen 
oder biotoxischen (sächlichen) Wirkung unter, so wirken in gewissem Grade je nach üer 
Dosierung ebenfalls wohl alle die hier in Betracht kommenden Stoffe mehr oder weniger 
biotoxisch, leukotaktisch pyogen und vor allem pyrogen — oder aber sind überhaupt zu 
allermeist nicht eigentlich toxisch. 

Die dritte Definitionsmöglichkeit betrachtet als Toxine im eigentlichen engeren 
Sinne nur die Sekretionsprodukte der Bakterien, deutet sie analog den der tierischen 
Schlangen-, Kröten-, Skorpionen-, Bienengiften, und sondert sie ab von den toxisch d. h. 
sonst irgendwie schädlich wirkenden blossen Leibessubstanzen und körperfremden Proteinen 
der Bakterienzelle selbst. Auch hier lässt sich schwer eine Grenze ziehen. Schliesslich 
stammen Driisensekrete ja ebenfalls aus dem Protoplasma infolge elektiver Nahrungs- 
osmose und spezifisch metabolischer Verarbeitung. Andererseits wird das Sekret leicht 
zum Exkret und Stoffwechselprodukt, und dieses seinerseits verursacht giftige Zersetzungs- 
produkte des Nährmediums (Ptomainalkaloide). 

Auch Bail unterschied seine nicht toxischen Aggressine als Sekretionsprodukte 
von den aggressiv wirkenden freien Rezeptoren der extrahierten Leibessubstanzen oder 
künstlichen Aggressine von Wassermann-Citron; hier ist es schwer festzustellen, ob 
die sezernierten Aggressine an einem Proteinsubstrat haften und ob dieses mit Aggresain 
beladene Protein in die Extrakte und Exsudate übergeht, oder ob die Leibessubstanz- 
teilchen als solche selbst aggressiv wirken, d.h. ob Protein und Aggressin ideutisch ist, 
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oder das Aggressin mit dem Protein im Sinne Hamburgers verbunden ist, ob das Protein 
Iräger der aggressiven Wirkung ist, oder eine besondere Komponente des Proteins. Das 
selbe gilt hinsichtlich der Toxin-Endotoxinfrage. Auch hier kann das Protein toxisch sein, 
oder ein besonders von ihm produziertes Toxin unterscheiden lassen. Jedenfalls dürfte es 
besonders nach den Feststellungen von Kraus feststehen, dass dieselbe Baktericnart je 
nach den wechselnden Lebensbedingungen und der gebotenen Nahrung bald mehr. bald 
weniger toxisch wird. 

Die dritte Komplikation wird geboten durch die Frage des Verhältnisses von Ag- 
gressinen zu Toxinen, ob die Aggressivität nur eine besondere Form von Toxinwirkung ist, 
bezw. ob bei gewissen Bakterien die Aggressine auch noch echt toxische Eigenschaften haben, 
oder ob zweierlei Wirkungen und zweierlei Träger der Wirkung zu unterscheiden sind. 

Hier mag dann gelten, was Bail selbst hinsichtlich der Toxinfrage ausführte, dase 
es eine müssige Erschwerung sei, betreffs der Unterscheidung Toxin oder Endotoxin fest- 
zustellen, ob es sich um Sekretionsprodukt oder Leibesteilchen handle. 

Sekrete oder Leibesanteile, die ohne Schaden der Vitalität abgegeben werden können, 
seien nur zwei Ausdrücke für eine im Wesen gleiche Sache. 

Das Gift, das im lebenden Bakterium zur Abgabe bereit liegt. wirkt auch nach 
seinem Tode giftig; denn vor allem auf die spezifische Wirkungart kommt es an, nicht 
auf den Modus der Herkunft und Entstehung, wenigstens solange als die substantielle 
Natur noch nicht festgestellt ist. 

Wassermann suchte nachzuweisen, dass die Aggressine Bails nicht be-ondere 
Körper seien, sondern blosse Leibessubstanzteilchen, und dass die (besondere) aggressive 
Wirkung, die Bail entdeckt hat, diesen Leibesteilchen ebenfalls innewohnt, sei es, dass 
Bails Aggressinexsudate auch Leibesteilchen enthielten, sei es dass Wassermanns Ex- 
trakte Aggressine enthielten, oder dass substantiell beide Wirkungskörper Eine und zwar 
dieselbe Substanz seien. 

Kraus behauptet dagegen, dass Bails Aggressine bzw. die Träger der Aggressin- 
wirkung vermutlich die wenig toxischen Toxine nicht eigentlich toxische Bakterien seien, 
denn auch die Aggressine seien toxisch (Bail), und umgekehrt Toxine aggressiv (Doerr- 
Salus) Schon vor Bail habe übrigens Lange (C. R. Soc. Biol, 6. Mai) die Toxizität von 
Typhusexsudaten festgestellt. Somit beruhe die aggressive Wirkung der Exsudate auf ihrer 
Giftigkeit, und gerade im Organismus produzieren die Bazillen toxische (aggressive) extra- 
hierbare Sekrete in den Exsudaten. 

Eiermit scheint immerhin doch soviel aus Bails Versuchsmethode hervorzugehen, 
dass speziell bei der Infektion im Tierkörper besonders leicht die toxischen Aggressine 
entstehen, während zur künstlichen Gewinnung und Herstellung dieser Toxine ein besonderer 
Nährboden erforderlich ist. Ebenso scheint nach Gruber ein besonderes Reizserum, das 
durch das Wachstum der Bazillen im Körper gebildet und exudiert wird, besonders ge- 
eiguet zur Extraktion dieser toxischen Aggressine zu sein, also etwa ein wachstum- 
hemmendes bakterienfeindliches oder gar bakteriolytisches Antiserum. 

Nach Wassermann sind die Bailschen Aggressine blosse Bakterienleibessubstanzen 
ambozeptogencr Natur. Nach Kraus-Doerr sind es echte Toxine; nach Bail haben 
Bakterienleibessubstanzen sowohl wie Toxine noch eine besondere aggressive Wirkung, dic 
vorher nicht bekannt war. Ob die Aggressine besondere Stoffe sind, lässt er dahin gestellt, 
sei es, dass dem Eiweissmolekül noch ein besonderer aggressiver Partialsrezeptor anhaftet, 
oder die Toxine mit Aggressinen bzw. die Aggressine mit Toxinen vermischt sind, sei es 
dass es dasselbe antigene Substrat ist, welches teils hloss aggressiv und bakteriolysinogen, 
teile mehr toxisch und als Antitoxinogen wirkt. 

Sind also die Bailschen Aggressine nach Wassermann blosse Proteinsubstanzen, 
nach Kraus-Doerr echte Toxine, so scheint die Wahrheit vielleicht insofern auf der 
mittleren Kombination beider Behauptungen zu beruhen, als diese Leibessubstanzen je 
vach der Ernährung und Zucht der Bakterien bald mehr oder weniger toxisch sind und 
dann als solche besonders leicht in die serösen Exsudate abgegeben werden und jedenfalls 
nicht nur Komplement binden, sondern auch, ob toxisch oder nicht toxisch, eine den 
Organismus schwächende aggressive Wirkung auf Leukozyten ausüben, d.h. Träger der 
‘Virulenz der Bakterien sind, 

Die Aggressine, d.h. die Träger der Aggressiv wirkung, wiren hiernach nicht eigne 
Stoffe sondern identisch entweder mit den z. T. ungiftigen (ambozeptorogenen und ambo- 
‘geptorophilen), z. T. auch toxischen [Doerr] Bakterienproteinsubstanzen [Wassermann] 
oder mit den Toxinen sowohl der bloss infektiösen wie auch der eigentlich toxischen Bak- 
terien; oder wenigstens sie sind Partialkomponenten dieser Substanzen; jedenfalls würden 
nach dieser Auffassung Aggressine nicht qualitativ und essentiell eigene neue besondere 
Stoffe scin. Andererseits hätten doch wohl auch die qualitativ und quantitativ verschie- 


denen Bakterienproteine, die Bakterienleiber oder Toxine vielfach unter Umständen eine 
besondere vorher weniger beachtcte aggressive Wirkung, nur dass eben nicht. besondere 
Aggressine, sondern Toxine bzw. Toxoproteine Träger dieser Aggressinwirkung sind. Diese 
Wirkung ist wohl nicht nur eine antileukolytische, wie Bail früher meinte, sondern jeden- 
falls auch eine die gelösten Schutzstoffe, Ambozeptor und Komplemeut bindende; anderer- 
‚seits ist sie doch wohl spezifisch und nicht so unspezifisch, wie Doerr behauptete. 

In praktischer Hinsicht hat das Aggressinstadium bei der Bekämpfung der Ge- 
fiügelcholera, Schweinepest und Wildseuche einen technischen Kunstgrift der Immuni- 
sierung kennen gelehrt; wenigstens behauptet Bail, dass allein mittels der sterilen 
Aggressinexsudate es möglich sei, gegen diese Krankheiten ausreichend zu immunisieren, 
dass hier eine echte Aggressinimmunität durch Antiaggressinbildung bestehe und keine 
blosse bakterizide oder antitoxische. Wassermanns Extraktmethode verleihe hier nur 
praktisch wertlose, eine bakteriolytische bzw. allgemeine unspezifische Resistenzerhöhung, 
und das „letzte Bollwerk“ der Aggressinlehre sei infolgedessen doch noch nicht gefallen; 
Extrakte und Aggressine seien doch nicht identisch. 

Das Studium der Hg-Choleraimmunisierung beweise, dass Aggressine und Extrakte 
doch zweierlei verschiedene Dinge seien. Vielleicht liegt dieses daran, dass eben das 
»Reizserum“ andere oder wirksamere Stoffe aus den Bakterien austreten lässt, als eine 
zur Extraktion benutzte Stauungslymphe oder Normalserum. Andererseits hilt Bail es 
für unwahrscheinlich, dass blosse Extrakte der Leibessubstanz, als blosse Träger der Vita- 
lität Aggressinwirkung ausüben; denn schon ein einzelnes in den Organismus gedrungenes 
Bakterium bahnt sich seine infektiöse Propagation und ermöglicht sich seine vegetative 
Vermehrung, durch seine abgesonderten Aggressine. Ein Bakterium liefert aber zur Er- 
klärung dieses Phänomens nicht hinreichend genügend Extraktmasse dafür. Während also 
Wassermann und Kraus-Doerr in den Aggressinen die mehr oder weniger toxischen 
Leibessubstanzen oder Sekretionsprodukte sehen, bzw. die Aggressinwirkung ausgelöst sehen 
durch die blossen Leibessubstanzen der ungiftigen, die Toxine der giftigen Bakterien, hält 
Bail die Aggressine nicht für Leibessubstanzen, für die blossen Träger der bakteriellen 
Vitalität, auch nicht für Toxine, die hier zunächst gar keine eigentliche und spezifische 
Giftwirkung auslösen, sondern für ein biologisches Sekret, welches bei den nicht eigentlich 
toxischen Bakterien dem toxischen Sekret oder Toxin der im eigentlichen Sinne toxischen 
Bakterien entspricht. Bei der Extraktion wird natürlich ausser Protein sowohl Toxin (bei 
den toxischen Bakterien) wie Aggressin mit extrahiert, ebenso wie bei einem Organextrakt 
auch aus dem spezifischen Zelleiweiss noch die spezifischen Produkte der Zelltätigkeit mit 
extrahiert werden (Adrenalin). Daher sind die Extrakte mit Aggressin und Toxin vermischt, 
(und auch die Nukleoproteide nach Lustig-Galeotti enthalten ubsorbierte spezifische 
Toxine und Aggressine). Viclleicht sind diese Aggressine auch die Antigene der Opsonine. 

Dieses dürfte der derzeitige Stand der Frage sein. Die Aggressinfrage wird wohl 
zwar nicht in der Endotoxinlehre aufgehen (welch letztere als solche selbst erledigt scheint), 
wie A. Wolff-Eisner meint, aber vermutlich zu einer Vertiefung der bakteriellen Toxin- 
lehre führen, insofern als die leicht diffusibeln Exotoxine, die schwerer diffundierenden, 
aber antigenen Immunität auslösenden und extrabierbaren Endotoxine (nicht im Pfeiffer- 
schen, sondern Doerrschen Sinne) und die nicht toxischen Aggressinsekrete der nicht 
im eigentlichen Sinne toxischeu Bakterien voneinander zu unterscheiden sein dürften und 
gegenüberzustellen sind den als körperfreinden Antigenen in gewissem Sinne ebenfalls giftig 
wirkenden präzipitabelen, ambozeptorbildenden und komplemeutbindenden blossen Bakterien- 
‚proteinen.] Pappeuheim (Berlin). 


1123) F. Meyer und Peter Bergell, Ueher Typhusimmunisierung (I. Mediz. Klinik 
Berlin. Seine Exzellenz v. Leyden). XXIV. Kongress f. innere Medizin 1907. 


Verf. gehen von der Endotoxinthcorie Pfeiffers aus, pach welcher eine Antityphus- 
Serumtherapie derselben nicht möglich sei, weil das toxische Prinzip dieser Bazillen ein 
Endotoxin sei. 

Verff. haben demgegenüber nun zunächst das Endotoxin befreit und rein dargestellt, 
indem sie gewaschene Bazillen mazerieren liessen und das Mazerat durch Chamberland- 
kerzen filtrierten. Dieses Filtrat war bochgradig toxisch und zugleich aggressiv infek- 
tionsbefördernd. Ein antiendotoxisches Antiaggressin gelang hiermit nicht herzustellen, 
auch nicht, wenn die Bazillen, infolge Behandlung mit HCl, ihrer Toxizität beraubt waren. 

Im Gegensatz zu dem durch Zerfall der Leibessubstanz freiwerdenden Typhustox- 
albumin oder Toxoprotein steht das eigentliche Typhustoxin, welches von den Bazillen 
durch Züchtung in besonders zubereiteter Bouillon durch Lehensvorgänge sezerniert wird, 
ähnlich wie das Staphylolysin, Tetanus- und Diphterietuxin. Dieses Toxin verhält sich zum 





— 878 — 


Tier im Gegensatz zu anderen - Albumosen Leukopenie hervor. Gegen diese Albumosen 
kann man immunisieren. 

2) Auf typhuskranke Tiere wirkt Typhusalbumose ein wie Bailsches Aggressin, 
negativ phagozytaktisch und infektionsbefördernd. 

3) Mit Typhusalbumose vorbehandelte und gegen diese Albumose aktiv immunisierte © 
Tiere sind spezifisch immun gegen Typhusbazillen uud Typbusinfektion. 

Dabei ist diese Immunität keine humoral-bakteriolytische. 

Pappenheim (Berlin) 


1127) R. Bassenge, Über das Wesen, die Wirksamkeit und Hultbarkeit des 
nach der Briegerschen Schüttelmethode hergestellten Typhusschutzstoffes 
(Paborat. der Hydroth. Anst. der Univ. in Berlin.) Deutsche med. Wochenschr. 1907, 

r. 23. 


Das Briegersche Schütteltoxin ist im Gegensatz zum alten Briegerschen Toxalbumin, 
welches aus abgetöten filtrierten Typhusbouillonkulturen hergertellt wurde, und im Gegen- 
satz zu den aus abgetöteten. Bouwillonkulturen oder in Kochsalzlösung aufgeschwemmten 
Agarkulturen ein Toxin, welches durch die schonendste Extraktion aus lebenden Typhus- 
bakterien gewonnen wird. Es enthält derartige Mengen wirksame Antikörper bildender 
Substanzen, dass die einmalige Injektion des aus einer Typhusagarkultur gewonnenen 
Impfstoffes genügt. um für längere Zeit einen Schutz gegen Typhusinfektion auszuüben. 
in dem Serum der mit dem Schütteltoxin behandelten Personen sind nicht nur bakterio- 
lytische, sondern auch antitoxische Stoffe in grosser Menge vorhanden. Immerhin lässt 
sich noch nicht mit Sicherheit behaupten, dass das Schütteltoxin das reine Typhusgift ist 
und ob nicht in das Filtrat auch noch Stoffe übergehen, welche mit der Immunisierung 
vielleicht nichts zu tun haben, sie möglicherweise sogar beeinträchtigen können Auch die 
vollkommene Eintrocknung des Toxins bis zur Pulverform und Wiedereuflösung in geringen 
Mengen Wassers hat darüber einen sicheren Aufschluss nicht zu geben vermocht. 

Alle Erfahrungen der Immumsierung sprechen dafür, dass gegen Infektionskrank- 
heiten eine Immunisierung nur durch die danach eintretenden Reaktionen zustande kommt. 
Das völlige Ausbleiben der Reaktion nach der Typhusinjektion wäre demnach nicht einmal 
wünschenswert. Nur muss man unterscheiden zwischen der Reaktion, welche durch Ein- 
spritzung von Stoffen entsteht, welche dem Typhusgift noch anbaften und mit der Immu- 
nisierung gegen Typhus nichts zu tun haben, wie die abgetôteten Typhusbakterien, ihre 
Zellmembranen und die autolytischen Produkte, welche durch längeren Aufenthalt der ah- 
getöteten Typhusbazillen in der Kochsalzaufschwenmung entstehen, und der Reaktion, 
welche das spezifische Typhusgift selbst hervorruft. Ein von den ersten reizenden Bestand- 
teilen befreiter Impfstoff macht viel geringere Rcaktionserscheinungen und wird daher viel 
schneller vom Körper resorbiert. 

Die Prüfung hat ergeben, dass das unter Beobachtung der selbstverständlichen Vor- 
sicht bereitete Toxin auch nach jahrelanger Autbewahrung an seiner Wirksamkeit nichts 
einbüsst und dass es unbeschadet seiner Wirksamkeit auch im Seeklima, in tropischen und 
subtropischen Gegenden lange Zeit haltbar ist. v. Boltenstern (Berlin). 


1128) R. Bassenge und M. Krause, Zur Gewinnung von Schutzstoffen aus patho- 
genen Bakterien. (A. d. Labor. d. Hydrother. Anst. d. Univ. Berlin). Deutsch. med. 
och. 1907. No. 8. 


Bei den Versuchen, lebende Typhusbakterien mit Glyzerinlösungen auszuschütten 
behufs Gewinnung von Toxinen und anderen immunisierenden Subrtanzen, zeigte sich, dass 
eine 0,5- und 1prozentige Glyzerinlösung nur einen geringwertigeu Schüttelextrakt liefert. 
Grosser wird der Toxingehalt mit einer 5prozentigen Glyzerinlüsung. Die besten Resultate 
glauben Verfasser mit einer 10prozentigen Lösung erhalten zu haben. Starke Glyzerin- 
lösungen anzuwenden, scheint nicht ratsam, da sonst unangenehme Wirkungen des Glyzerins 
nach der Einspritzung des Schutzstoffes in Erscheinung treten können, wenn auch der Ex- 
traktgehalt mit 20 prozentiger Glyzerinlésung noch grösser ist als mit 10prozentiger Lösung. 

Die ,Glyzerinschütteltoxine“ besitzen hohe immunisierende Eigenschaften. Sie 
ergeben indes bei Extraktion der Typhustoxine nicht so günstige Resultate wie durch 
Schütteln der lebenden Typhusbakterien mit destilliertem Wasser. Es scheint jedoch, das» 
bei anderen Bakterienarten die Glyzerinschüttelmethode der mit destilliertem Wasser voi- 
zuziehen ist. v. Boltenstern (Berlin). 
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" 1129) Stadelmanu und A. Wolff-Etener, Uber Typhus und Kolisepsis and über 
Typhus als Endotoxinkrankheit. Münch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 24, 25. 


Aus den Fällen von Typhus obne Darmerscheinungen folgt, dass letztere zum Bild 
des Typhus nicht unbedingt notwendig sind, und diese sind es, die dagu führen, das 
klinische Bild des Typhus immer mehr als ein septisches aufzufassen. 

Es besteht ein Streit, ob man als Septikämie bloss das Kreisen der Bakterien in 
der Blutbahn oder die Ausbreitung eines Krankheitsherdes auf andere Stellen unter Be- 
nutzung der Blutbahn verstehen soll. Umfassender ist die zweite Definition, denn es kann 
passieren, dass man zufällig die Bakterien im Blut nicht antrifft oder nicht nachweisen 
kann, wegen zu geringer Zahl, besonders wenn das bekterizide Serum sie auflöst. Trotz- 
dem besteht eine Sepsis. Verff. bekennen sich deshalb zu der französischen Definition des 
Begriffs der Septikämie oder Bakteriämie, bei welcher es irrelevant ist, oder es sich um 
eine Blutinfektion, um eine Vegetation und eine Vermehrung der Bakterien im Blut handelt, 
oder ob das Blut nur als Transportmittel dient; Sepsis ist hiernach Propagation der Bak- 
terien auf dem Wege der Biutbahn und Kreisen der Bakterien in derselben. 

Hiernach ist der Typhus ein septischer Prozess, im pathologisch-bakteriologischen 
Sinne. Wenn nun die Darmerscheicungen nicht den Typbus ausmachen, so erklärt sich 
klinisch das Krankheitsbild der eigentlich typhösen Erscheinungen als Intoxikation, 
bedingt durch die baktcriolytisch gelösten Bakterienleiber, die Typhoendotoxine. 

Daraus folgt, dass gerade die Abwehrkräfte des Orgauismus, die Resktionskörper 
oder Bakteriolysine das typhöse Krankheitsbild erst hervorrufen, 

Man hat übrigens aus den verschiedensten Gründen Ursache anzunehmen, dass die 
Antialbuminstoffe, die Agglutoxine und lytischen Amboze n keine Träger von Immu- 
nität sind, und keineswegs steta mit solcher einhergehen (Kraus, Jürgens). 

Auch bei hohem bakterizidem Titer können Rezidive auftreten, Andererseits erfolgt 
such sonst die Präzipitinbildung, d.h. die Reaktion auf heterologes parenteral eiugefiihrtes 
Eiweiss, speziell bakterieller Natur unter Konsumption, selbst krankheften Erscheinungen, 
die zur Überempfindlichkeit und selbst zum Tode führen können, so dass hier die Krank- 
heit und der Tod nicht die direkte, sondern erst indirekte Folge der Eiweiss- oder Bak. 
terieneinverleibung, die direkte Folge aber der Reaktion hiergegen als solcher ist. 

Dazu kommt nun noch, dass ausserdem diese Bakteriolysine noch zur Endointoxi. 
kation führen können. Wie also auf Einführung der Antigene Immunität oder Überempfind- 
lichkeit und Schwächung folgt, so kann die Produktion und das Auftreten der Bakterioly- 
sine Schutz und Heilung oder aber unter Umständen Tod und Vergiftung nach sich ziehen. 
Daher kann auch unter Umständen zugeführtes bakterizides Serum statt passiver Immunität 
und Heilung den Tod nach sich ziehen. 

Gerade ein hoher bakterizider Titer kann bei einer Infektion ein malum signum sein, 
und an die Serotherapie können nur bedingte Erwartungen geknüpft werden. 

ie Differenzen des tierischen und humanen Typhus beruhen auf der verschiedenen 
Wirkung grosser und kleiner Endotoxindosen. 

Grosse Dosen machen Temperaturabfall, kleine hingegen Steigerung. Deraus folgt, 
dass wir es beim Meerschwein mit plötzlicher Überschüttung durch grosse Gittdosen zu 
tun haben, während bei der menschlichen Typhämie durch die allmählich sich bildenden 
Typhozidine etappenweise kleine Mengen von Typhusendotoxin in dic Zirkulatien gebracht 
werden. | 

D. h. bei supponierter gleicher Empfänglichkeit gegenüber den Endotoxinen ist die 
Bakteriolyse bei den Meerschweinchen rapider. Daher ist das Krankheitsbild der Meer- 
schweinchenintoxikation ein akutes, das des Menschen aber ein subakutes. Während beim 
Menschen auf diese Weise gewöhnlich vom Darm, dem natürlichen Krankheitssitz aus, 
weitere Infektionen stattfinden und Infekte in gewissen Organen sich etablieren. (Knochen- 
mark, Milz, Drüsen?), wo die Bakteriolysine die Bakterien nicht fassen, und letztere sich 
weiter vermehren können, ist der Typhus beim Meerschweinchen eine reine Intoxikation 
und Toxämie, da die rapid gebildeten hochwertigen Bakteriotysine alle in die Blutbahn 
geratenden Bakterien sofort auflösen. 

Unter Inkubation verstand man bislang den Zeitraum zwischen Infekt und Krank- 
heitsausbruch, in dem die Krankheitserreger angeblich sich soweit vermehren, dass sie 
jetzt im Kampf gegen die Reaktionskritte obgesiegt haben und Erscheinungen hervorzu- 
rufen vermögen. Unter Zugrundelegung der oben entwickelten Anschauung hat man jetzt 
den Begriff der Inkubation beim Typhus dahin umsudeuten, dass man auf die Vermehrung 
der Infektionsträger im Kampf mit den Schutzkräften weniger Wert legt, und vielmehr 
das Ende der Inkubation, d.h. der Krankheitsbeginn da ansetzt, wo die nach Vernichtung der 
Bakterien mit den Bakteriolysinen freigewordenen Endotoxine die dosis efficax erreicht haben. 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 6. 7 
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Zum Auslösen typhöser Krankheiterscheinungen genügt nicht die vegetative Ver- 
mehrung der Bazillen. Vielmehr kann es zu solchen erst da kommen, wo die Bazillen 
irgeudwo mit den bakteriziden Kräften des Körpers in Konflikt kommen. 

Trotz der grossen klinischen Differenzen zwischen menschlichem und tierischen 
Typhus erklären sich beide Bilder also doch einheitlich aus Einem Gesichtspunkt als 
lediglich graduelle Differenzen derselben Endotoxinintoxikation. 

Verff. sprechen hierbei dauernd nur von der Schädlichkeit der Bakteriolysine bzw. der 
Endotoxine, berühren aber die Frage der Antitoxinbildung noch nicht. 

Pappenheim (Berlin). 


1130) R. Kraus und von Stenitser, Über Paratyphusgifte und deren Neutrali- 
sation mit Typhusaatitoxin. Wien. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 25. 


Verf£ hatten seinerzeit (Wien. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 6) mitgeteilt, dass man 
bei gewissen Typhusstämmen bei Züchtung auf Bouillon bestimmten Alkaleszenzgrades 
Toxinproduktion erzielen und mit diesen Toxinen Antitoxinbildung bei Pferd und Ziege 
erzeugen kann. Die Neutralisation des Toxins durch dieses Antitoxin lässt sich am bestes 
an Kaninchen mittels intravenöser Injektion studieren. 

Verff. haben jetzt ihre Studien auf die verwandten Spezies des Paratyphus, Mäuse- 
typhus und der Schweincpest ausgedehnt, 

Auch hier gelang cs, Toxine zu erzeugen, durch welche Kaninchen, allerdings ohne 
charakteristische Erscheinungen, erkranken, oft bis zum Tode. 

An der Darmschleimhaut findet man nur leichte Injektion. An Meerschweinchen 
und Mäusen ist die Giftwirkung unsicherer. Auch dieses Gift ist sehr labil und verliert 
innerhalb weniger Tage seine Wirksamkeit. 

Demgegenüber sind die Gifte des Gärtnerschen Botulismus thermostabil, während 
hier antigenes Vermögen andererseits noch nicht nachgewiesen ist. 

Verff. fanden nun weiter, dass die Paratyphustoxine in spezifischer (oder vielmehr 
nicht spezifischer) Weise durch Typhusantitoxin neutralisiert werden können. Es ist 
dieses ein Analogon zu der Tatsache, dass El-Tor-Antitoxin auch die Toxine anderer ver 
wandter, aber aggtutinatorisch differenter Vibrionen neutralisiert. 

Auch das Meyer-Bergellsche:) Typhuspferdeserum war imstande, ein Paratyphes- 
kalturfiltrat in vivo zu neutralisicren. 

: Schliesslich gelang der Nachweis, dass das antitoxische Typhusserum sogar pré- 
ventiv Kaninchen gegen Paratyphus- und Mäusetyphustoxin zu schlitzen imstande ist 

Nach den Versuchen von Kutscher-Meinicke, Citron, Boehme über das geges- 
seitige immunisatorische Verhalten von Mäusetyphus, Schweinepest, Fleischvergiftung bei 
aktiver Immunisierung, und von Psittakoseserum gegenüber Typhus scheinen auch stets 
gewisse Partialtoxinc mit Gruppengemeinschaft vorhanden zu sein. 


Pappenheim (Berlin) 


1131) E. Friedberger, Die Bedeutung derBakterizidie fir dielmmunität Bogen 
über Typhus und Cholera. Kritik der Bailschen Anschauungen. Zentralbl. £ 
Bakter. Bd. XLIV, 1. 


Verfasser verfolgt die Argumente, auf welche Bail sein absprechendes Urteil über 
die bakteriolytische Immunität stützt, an der Hand seiner Arbeit Schritt für Schritt und 
beleuchtet sie kritisch. Er zeigt, dass die Bailschen Versuche nicht im geringsten 
geeignet sind, die Bedeutung der Bakteriolyse an sich herabzusetzen. Sie Ichren nur von 
neuem, dass dic Bakterien in die Blutbahn eingeführt, zum Teil der Bakteriolyse entgehen 
können. Zur Erklärung dieser Tatsache sind wohl u.a. rein mechanische Momente heras- 
zuziehen. Bakterien in einem Wattebäuschchen vor der intensiven Berührung durch das 
Serum geschützt, fallen der Auflösung auch in vitro nicht anheim. Auch in dem engen 
Kapillargebiet müssen sich zahlreiche Schlupfwinkel für die Bakterien finden, wo sie gegen 
die bakteriolytischen Einflüsse mehr oder weniger geschützt sind. Was die Bailschen 
Versuche angeht, in welchem Serum intravends und Kultur intrapleural oder zugleich auch 
intravenös gegeben wurde, so ist einmal zu bemerken, dass für bakterizide Sera im Gegen- 
satz zu antitoxischen das Gesetz der Multipla nicht gilt. Dazu wurden die an und für 
sich enormen Immunserumdosen nicht etwa mit den Bakterien zugleich zum Teil intra- 
pleural, sondern endovenös gegeben, sodass eine nicht unbetrichtlicheVerditnnung statthatte und 
diese an den Ort der wesentlichen Infektion (in die Pleura) nur in minimalen Bruchteilen gelangt 
sein dürfte. Indes auch die anderen nicht mit enormen Dosen angestellten Versuche sind 
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keineswegs beweisender. Sie demonstrieren nur die hohe Bedeutung der Serumbakterizidie. 

Wenn diese in den Bailschen Versuchen nicht zutage tritt, so liegt das einfach in den 

nz und gar ungünstigen Bedingungen, unter welchen diese Versuche angestellt wurden. 
sie entbehren daher jeglicher beweisendar . 

Friedberger weist die Anschauung Bails zurück, dass die Immunsera im Orga- 
nismus passiv immunisierter Tiere nicht wirken, sondern nur im Reagensglas, da die 
Organzellen die bakterizide Wirkung hemmen. Für die Cholera muss Bail selbst eine 
Wirkung bakterizider Sera anerkennen. Indes meint er, die gesteigerte Bakteriolyse 
könne nicht die Ursache einer wahren Immunität sein. Gegen den Pfeifferschen Versuch 
macht er geltend, dass beim immunisierten' Tiere die Bakteriolyse im Peritoneum ohne 
Beteiligung der Leukozyten stattfinde, welche erst nach erfolgter Bakterienauflösung auf- 
trete. Einen weiteren Beweis gegen die Bedeutung des Pfeifferschen Phänomens sieht 
Bail in der von ihm beobachteten Tatsache der Berumfestigkeit von Exsudatbakterien im 
Vergleich zu Kulturbakterien, wenigstens bei Typhus. Doch zeigen seine Versuche nur, 
dass ein und dieselbe Typhuskultur durch das Wachstum im Peritoneum des Meerschweinchens 
nicht mehr so leicht der Wirkung einer Immunserumdosis unterliegt. welche für eine gleiche 
und selbst grössere Menge von Kulturbakterien vollständig ausreichend ist, also eine relative 
"Widerstandserhöhung der Exsudatbakterien. 

Den Hauptbeweis gegen das Pfeiffersche Phänomen erblickt Bail in den Aggres- 
sinen. Diese Aggressintheorie hat nach Friedberger der Kritik nicht stand gehalten, 
selbst seit Bail zu beweisen suchte, dass mit ,Aggressin“ vorbehandelte Tiere eine ganz 
besondere von der bakteriziden Immunität verschiedene „antiaggressive Immunität“ erwerben. 
Dieser Beweis ist wenigstens für Typhus und Cholera nicht gelungen. 

Auch der Erklärungsversuch für die antagonistische Wirkung (Pfeiffer u. Fried- 
berger), dass gelöste Bakteriensubstanzen die Ursache dieser Wirkung seien, ist als 
gescheitert zu betrachten. Später hat Bail einen gewissen Zusammenhang zwischen 
Aggressin und antagonistischer Substanz angenommen. Dieser Auffassung stimmt Fried- 
berger nicht zu. Denn Bail fasst die Aggressine gerade als Produkte einer aktiven 
Bakterientätigkeit auf. Die antagonistischen Substanzen aber treten bei der Vorbehandlung 
von Normalserum mit toten Bakterien, genan so wie bei Verwendung lebender Keime zu- 
tage. Gegen eine aktive Bakterientätigkeit sprechen auch die Unabhängigkeit der Höhe 
‚des antagonistischen Wertes von der Bakterienmenge innerhalb gewisser Grenzen, die Un- 
abhängigkeit von Zeit und Temperatur der Einwirkung. Es existieren ganz bedeutende 
quantitative Differenzen in der Wirksamkeit zwischen Aggressin und antagonistischer Sub- 
stanz. Von letzter genügen ganz geringe Mengen, um die Bakteriolyse aufzuheben, während 
die hierzu erforderlichen Aggressinmengen meist mehr als das 10—20fache betragen. 
Endlich ist ein qualitativer Unterschied, dass das antagonistische Serum die Bakteriolyse 
der Cholera durch das Immunserum verhindert, also antagonistisch im strengen Sinne ist, 
während das Aggressin, ohne im entferntesten im gleichen Grade die Bakteriolyse zu 
beeinflussen, nur den lebenerhaltenden Endeffekt der Bakteriolyse in Frage stellt durch 
toxische Einflüsse. v. Boltenstern (Berlin). 


1132) Armand-Delille, Huel, Contribution à l'étude des poisons tuberealeux. 
yournal de physiol et de pathol génér. 1906. S. 1056 (s. Fol. haem. IV, Ref. 
0. . | 


Aucleir extrahierte aus Tuberkelbazillen durch Chloroform, sowie durch Ather 
lipoide Gifte, bzw. toxische Wachse, deren erstere fibröse, deren letztere (Ätherestrakte) 
verkäste Tuberkel erzeugten (8. a. Cantacuzöne, Fol. haem. III, 8. 101 und 586). 

Verff. haben wen mit diesen Giften immunisiert, sowie ihre Wirkung bei tuber- 
kulösen Tieren studiert. Die Substanzen besitzen weder immunisierende Eigenschatten, 
soch machen sie die Tiere überempfindlich, anaphylaktisch für folgende Tuberkelbazilleninfek- 
tionen, noch haben sie aggressive Wirkung für die vegetative Ausbreitung der Bazillen; 
also weder steigern sie die Empfänglichkeit durch Herabsetzung der Resistenz, noch 
präparieren sie die Infektionsbedingungen durch Erhöhung der toxischen Virulenz. 

Dagegen rufen bekanntlich wiederholte Injektionon an Tuberkelbazillen eine 
Steigerung der Empfänglichkeit hervor, wirken also ähnlich wie die diffusiblen Tuber- 
kulingifte. Wie die giftigen Lipoide ohne Einfluss sind auf die Wirkung der Tuberkuline 
und die der Bazülleninjektion, so ruft Injektion von Bazillen oder von Tuberkulin keine 
Änderung an der biologischen Wirkungslosigkeit der giftigen Wachse hervor. Dagegen 
werden die pathologisch anatomischen lokalen Veränderungen, welche die Wachse er- 
zeugt haben, durch Injektion won Tuberkelbazillen und diffusiblen Tuberkulinpräparaten 
in akute Entzündung versetzt. Pappenheim (Berlin). 
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1133) Rapptn, Les toxines du bacille de Koch dans l’organisme tuberculeux. 
La Province médicale. No. 2. 12 Janvier 1907. p. 13. 


l/urine, le lait des sujets tuberculeux agissent sur le cobaye tuberculeux en pro- 
duisant de ’hyperthermie, comme dans les injections de tuberculine. Le lait est porté à 
l'ébullition, au bain Marie. pendant dix minutes, avant d’être injecté à raison de 5 cem. 
Le lait de femme tuberculeuse (sans tuberculisation apparente de la mamelle) peut conteair 
des bacilles de Koch. Sabrazès (Bordeaux). 


1134) J. Micheli o Quarelli, Sul valore diagnostico della tubercolina. Rassegna 
di bacterio-opo e sieroterapia, Gennaio 1907. 


On a employé, pour ces recherches une tuberculine sèche extraite des cultures du 
b. tub. humain dans l’Institut sérothérapique de Milaan par le Prof. Belfanti. 

N s’agit d'une poudre blanche, fine, légère qui contient en état relativement pur 
les principes qui peuvent provoquer, dans l'organisme atteint de tuberculose, la réaction 
caractéristiqne et les vaccins contre le b. de Koch. Elle résulte essentiellement de 
nucléines. 

Pour l'usage on a dissout cette tuberculine dans une solution isotonique de NaCl 
avec */,°/, d'ac. phénique: une telle solution de tuberculine, stérilisée à bain pour peu 
de temps se conserve assez longuement sans varier. 

doses employées variaient de 1/, à ‘/,, de suivant les conditions et l’âge 
des malades. On a jugé qu'il était mieux d’employer des faibles deses en répétant, s'il 
était nécessaire, l'injection, pour diminuer les dangers possibles et pour obtenir des réactions 
plus caractéristiques. 

On a essayé les injections: 1°. sur des malades de toutes espèces de localisation 
tuberrulaire. 2°. sur des individus sains pour contrôle. 3°. dane certains cas où les 
symptomes étaient peu clairs. 4°. dans certains cas où l'examen clinique pouvait exclure 
l'infection tuberculaire, mais où il y avait un état de dépérissement général. 

De toutes ces observations M. Micheli et M. Quarelli ont pu établir une valeur 
diagnostique de la nucléine tuberculaire : 

1°. pour la constance des résultats déduite de la quantité relative des réactions 
générales et locales. 

2, car, étant la préparation presque pure, son pouvoir toxique est très constant et 
peut donner des réactious appréciahles en dose très petite. 

3, car cette tuberculine est très bien tolérée, les réactions disparaissent dans 24 h. 
et nc laissent pas des traces nuisibles: au contraire, on pourrait parler, pour quelques uns 
des malades d'une amélioration. 

4°, car cette tuberculine ne donne aucune réaction des tissus au lieu de l'injection. 

Les auteurs, souhaitent que les efforts pour rappeler à la vie la méthode de cure 
avec tuberculine préconisée par Koch, puisse avoir de bons succès. 

Boselli (Salsomaggiore). 


1135) J. Morgenroth u. Lydia Rablnowitseh, Die Immunitätsreaktionen tuber- 
_kulôsen Gewebes und deren Zusammenhang mit der Theorie der Tuber- 


kulinwirkung. A. d. path. Inst d. Univ. Berlin. Deutsche med. Woch. 1907. 
Nr. 18. 


Verff. ist der Nachweis von Antikörpern gegen Tuberkelbazillenpräparate im Serum 
ciniger mit Tuberkulin bekandelter Patienten nicht gelungen. 

Weiter haben Verff. eine Versuchsreihe mit Tuberkelbazillenemulsion und eine ent- 
sprechende mit Alttuberkulin angestellt, um die Komplementfixation durch die beiden 
Antigene festzustellen. Die Versuche zeigten eine nicht uncrhebliche Ablenkung mit Basillen- 
emulsion, eine geringere mit Tuberkulin, sprechen also direkt dafür, dass im tuberkulösen 
Gewebe vor allem die Tuberkelbazillen selbst und er-t in zweiter Linie das von Wasser- 
mann und Bruck dort vorausgesetzte Tuberkulin massgebend sein dürfte. 

Endlich haben sie sich mit dem Nachweis von Antikörpern gegen Tuberkulin, 
welche sich in tuberkulösen Geweben finden sollen, beschäftigt. Die Versuche habeu ohne 
Ausnahme negative Resultate gehabt, Die beobachteten Hemmungen der hämolytischen 
Komplementwirkung traten auch mit normalen Organen auf und waren in keinem Fall 
stärker, als es der einfachen Addition der hemmenden Wirkung des Tuberkulins und 
Organextraktes entsprach. v. Boltenstern (Berlin). 


Es ist nicht unbedingt nötig, Wassermanns Vorstellung dahin auszulegen, als ob gelüstes 
Antituberkulin frei durch den tuberkulösen Herd diffundiert sei, sundern man kanu sich vorstellen, 
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ais ob noch sessile Antituberkulinrezeptoren in den Zellen des tuberkulösen Hecdes (Lymphozyten 
des Tuberkelgranwoms) das Tuberkulin elektiv anziehen, Hierdurch wtirde sich auch die Pirquet- 
sche Hypersensihiliätsresktion erklären lassen; s. tbeor. Vorbem. d. Herausgebers, (P.) 


1136) Ch. Lesieur et A.-M. de Fossey, l'rodurtions de substances hyper- 
thermisantes par l’action d’un sérum pactériolytique sur des bacilles 
tuberculcux homogènes. Lyon med. 1907. Nr. 4. 8. 170. | 


Zur Herstellung eines bakteriolytischen Serums wurden Ziegen während 14 Tagen 
täglich mit steigenden Dosen einer homogenen Tuberkelbazillenkultur subkutan  inoku- 
liert, 10 Tage später erfolgte die Blutentnahme. 

Das Serum agglutinierte Bazillen in homogener Kultur in den Grenzen von 
1:10 bis 1: 200. Bei tuberkulösen Meerschweinchen erzeugte dieses Serum keine Tem- 
peratursteigerung, wohl aber die homogene Kultur nach 6 Stunden; doch verschwand die 
Reaktion rasch. Pappenheim (Berlin). 


3137) B. Dembinski, Die Bakteriolyse des Pseudotuberkelbazillus. Gaccta le- 
karska 1907. Nr. 6. 
1. Die subkutan oder intraperitoneal einverleibten Pseudotuberkelbazillen unterliegen 
rasch dem kérnigen Zerfall 
2. Kaninchen- oder Menschenserum mit Pseudotuberkelbazillen in vitro zusammen- 
gebracht gibt keine Bakteriolyse. 
3. Serum von Kaninchen, die gegen die Pseudotuberkelbazillen immunisiert sind, 
zuft eine energische Bakteriolyse der Bakterien hervor. 
4. Serum von tuberkulösen Menschen oder Tieren, denen man vorher Bazillen ver- 
echiedener Abstammung (Mensch, Vich, Vogel, Fisch etc.) eingespritzt hat, gibt unkonstante 
esultate. 
5. Die bakteriolytische Wirkung des normalen Serums auf Pseudotuberkelbazillen 
ist kompliziert und hängt von Alexin und der sensibilisierenden Substanz ab. 
6. Der Anteil der Phagozytose am Prozesse der Bak teriolyse ist ein sehr geringer. 
t. Klein (Warschau). 


1138) B. Dembinski, Uber die Bakteriolyse der säurefesten Bazillen Zeitschrift 
f. Tuberkulose. Bd. X, Nr. 5. 

Die Bezillen Rabinowitsch, in die Bauchhöhle oder unter dic Haut des Kaninchens 
injiziert, zerfallen rasch in Kügelchen. Das Serum des gesunden Menschen oder Kaninchen, 
mit diesen Bazillen vermischt, gibt keine Bakteriolyse in vitro. Das Serum des gegen sie 
immunisierenden Kaninchens ruft eine energische Bakteriolyse dieser Bazillen hervor. 
Das Serum von Kaninchen, welchen Menschen-, Rinder-, Vögel-, Fisch- oder Timothec- 
bazillen injiziert waren, und das Serum tuberkulöser Menschen gaben schwankende 
Resultate. Während demnach das Serum immunisierter Kaninchen eine bakteriolytische 
Substanz besitzt, welche ihre Wirkung auch in vitro zeigt, ruft das Serum normaler 
Kaninchen keine Bakteriolyse in vitro hervor; diese vollzieht sich nur in der Bauchhöhle. 

Man kann annehmen, dass auch im normalen Organismus die keimvernichtende 
Wirkung auf der Tätigkeit eines komplex zusammengesetaten Lysins beruht und nicht 
aur auf der Wirkung des einheitlichen Alexins. Der Anteil der Phagozytose am normalen 
bakteriolytischen Prozess ist schwach. Wohl lassen sich einige Stunden nach der Injek- 
tion der Rabinowitsch-Bazillen in die Bauchhöhle des Kaninchens Kügelchen inner- 
halb der vielkörnigen Leukozyten bemerken. Doch ist die Phagozytose im allgemeinen 
schwach. Der grösste Teil der Bazillen löst sich im Exsudate ausserhalb der Zellen auf.') 

v. Boltenstern (Berlin). 


1139) Samuel Moses, Über die Wirkung von Tuberkelbazillen verschiedener 
Typen auf Würmer, Schnecken und Kaulquappen. Inaug.-Diss. Freiburg i/B. 
April 1907. Pappenheim (Berlin). 


1140) Joseph Borgo und Erhard Süss, Über Versuche mit Tuberkelbazillen- 
stämmen menschlicher Herkunft an Schlangen und Blindschleichen und 
über Mutationen menschlicher Tuberkelbazillen. (Heilanstalt Alland bei 
Baden-Nicdertsterreich.) Zentralbl. f. Bakt. 1907. Bd. XLIIL H. 5 u. 6. 

Die Verff. stellten Versuche an Schlangen in der Absicht an. die Frage zu ent- 
scheiden, ob Tuberkelbazillen menschlicher Provenienz die Fähigkeit besitzen, sich an den 


2) Die opsonischen Vakzinationsversuche von Wright bewcisen das Gegenteil. (P.) 
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Kaltblüterorganismus anzupassen. Die Ergebnisse der Untersuchungen waren folgende: 
Wenn auch säurefeste Bazillen im Kaltblüter reir saprophytisch gedeihen können, so sind 
doch nicht alle säurefesten Stäbchen dort saprpphytisch. Es gibt vielmehr auch echte 
Kaltblütertuberkelbazillen, welche spezifische Veränderungen hervorrufen (chronische tuber- 
kulöse Herde oder akute miliare Tuberkulose). Pathologisch-anatomisch bestehen neben 
den Kennzeichen spezifischer Natur jedoch folgende Unterschiede gegenüber der Wann- 
blütertuberkulose: 1. Ausserordentlich reichliches Auftreten der Tuberkulose innerhalb der 
tuberkulösen Herde. 2. Überwiegen nekrotisierender Vorgänge und Zurücktreten proli- 
ferierender Prozesse. Dieselben Merkmale fanden sich auch in jenen Füllen, wo es gelang, 
Tuberkelbazillen menschlicher Herkunft zu finden, welche für die Schlangen pathogen 
waren, Solche Stämme zeigten trotz ihrer biologischen Variation nicht immer auch eine 
Änderung ihrer kulturellen Eigenschaften. Bei der Schlangenpassage verhielten sich ver- 
schiedene Stämme different, und zwar in folgender Weise: 

Stamm I. Typiseh, trocken, nur im Brutschrank Wachstum, aber auch auf Agar 
ohne Glyzerinzusatz. 

Stamm II. Typisch, trocken, nur bei Zimmertemperatur ‘Wachstum, auch auf Agar 
ohne Glyzerinzusatz. 

Stamm IJJ. Feucht, mit allen Meıkmalen der Kaltblütertuberk ulose. 

Für die theoretische Beurteilung der Frage der Umwandlung einer Tuberkelbazillen- 
art in die andere ist die Tatsache, dass auch spontan im Brutschrank gelegentlich 
Varietätenbildungen der menschlichen Tuberkelbazillen vorkommen können, die sich bei 
Weiterimpfungen als konstant erweisen und ihre abweichenden Eigenschaften auf allen 
Nährböden festhalten. 

Eine Umwandlung von Artmerkmalen der menschlichen Tuberkelbazillen in jene der 
Kaltblütertuberkelbazillen tritt nur in den seltensten Fällen ein, und dann ist sie nicht 
das Ergebnis einer allmählichen Anpassung. Es handelt sich vielmehr um Mutationen im 
Sinne von de Vries. Julius Citron (Berlin) 


4141) R. Kraus und 8. Grosz, Uber experimentelle Hauttuberkulose bei Affen. 
(Staat. sterotherapeut. Instit. in Wien.) Wien. klin. Woch. 1907. Nr. 26. 


Verfasser teilen die Ergebnisse ihrer Versuche mit, wélche dic Erzeugung von Haut- 
tuberkulose bei Affen (macacus rhesus) mit Reinkulturen von Tuberkelbazillen verschiedener 
Provenienz zum Gegenstände hatten, und zwar mit Tuberkelbazillen menschlicher Herkuntt. 
welche teils dem typus humanus, teils dem typus bovinus entsprechen, mit Perlsucht- 
stämmen und Vogeltuberkulose. Als Ergebnis kann zunächst festgestellt werden, dass so- 
wohl Tuberkelbazillen menschlicher Provenienx als auch Perlsuchtbazillen tuberkulöse Haut- 
affektionen bei Affen hervorzurufen imstande sind. Nur die Stämme der Vogeltuberkulose 
und Froschtuberkulose haben ganz geringfügige Veränderungen erzeugt. Die dem typus 
humanus zugehörigen Stämme rufen Affektionen hervor, welche im wesentlichen auf die 
Skarifikationsstellen beschränkt bleiben, über diese hinaus nicht wachsen und keine Tendenz 
zur Einschmelzung zeigen. Die Veränderungen können nach längerem Bestande abklingen 
und zu völliger Ausheilung Komen. 

Mit dem typus bovinus angehörigen Stämmen und Stämmen tierischer Herkuntt 
(Perlsucht) liess sich regelmässig ein Krankheitsbild erzeugen, weiches nicht so gutartig 
verlief. Die Infiltration beschränkt sich nicht auf die Impfstelle, sondern hat die Tendenz, 
darüber hinaus sich auszudelinen. Nach kurzem Bestande kommt es zum geschwürigen 
Zerfull der infiltrierten Hautstellen und zu tuberkulösen Veränderungen der regionären 
Lymphdrüsen, Parotis und Sublingualdrüsen. Der Ausgang dieser Impftuberkulose ist jedes- 
mal ein letaler, bedingt durch die Propagation des Virus in die inneren Organe (l.uner. 
Milz, Leber). 

Die histologische Untersuchung der infizierten Hautpartien ergab nach dem Bakterier- 
materiale sehr verschiedene Bilder: unscharf umschriebene, diffuse, entzündliche Infiltration 
in den Spalten der Gewebsbiindel des Koriums (Vogeltuberkulose), umschriebene Knoten- 
bildung, Infiltration des Gewebes mit epitheloiden Zellelementen mit Erhaltung der präexi- 
stenten Gefässe, endlich als dritte Form in der Peripherie Knotenbildungen mit tuberkel- 
ähnlichen an epitheloiden Zellen armen, verkäsenden Kniétchen mit spärlichen Riesenzellen. in 
den zentralen Anteilen ausgedehnte verkäsende Partien, welche manchmal an die Oberfläche 
rücken, das Epithel zum Schwund bringen und Erosionen und zentrale Geschwürsflächen 
erzeugen. An Gewebsschnitten ergab sich gesetzmässig das auffallende Resultat, dass dic 
anatomisch und klinisch als progredient charakterisierten mit Zerfall einhergehenden Formen 
(typ. bovinus; Perlsucht) wenig oder gar nur vereinzelt Tuberkelbazillen enthalten, während 
die mit menschlichen Tuberkelbazillen erzeagten Impfprodukte, welche sich vollständig 
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zurtiekbilden, nicht progredient sind, nicht zu Zerfall neigen, ganz enorme Mengen von 
Bazillen aufweisen und zwar stellenweise in einer Anordnung, welche den Leprabazillen 
im Gewebe der Lepraknoten ähnelt. Auch bei den mit Vogeltuberkulose geimpften Tieren 
findet man trotz der geringgradigen anatomischen und klinischen Veränderungen, ganz 
enorme Mengen von Tuberkelbazillen im Gewebe. v. Boltenstern (Berlin). 


1142) Richard Wiesmer, Die Wirkung des Sonnenlichtes auf pathogene Bak- 
terien. (A. d. pathol. anat. Inst. d. Wiener Univ.) Arch. t. Hyg. LVI. 1. 


Auf den zeitlichen Verlauf der Abtötung der Bakterien durch das Licht hat die 
Keimmenge keinen Einfluss. Vielmehr tritt die absolute Abtötung bei verschiedener Keim- 
zahl gleichzeitig ein. Innerhalb verschieden dichter Keimmenge findet ein proportionales 
Absterben der Keime statt, welches auf dem variierenden Resistenzgrade der einzelnen In- 
dividuen beruht. Diese wechselnde Resistenz ist sum Teil vom Alter der Keime abhängig. 
Die höchste Resistenz gegenüber dem Licht erlangen die Bakterien im Alter von 7—20 
Stunden, und diese bleibt mehrere Tage unvermindert erhalten, um dann wieder abzu- 
nehmen. Im trockenen Zustande sind Bakterien gegen Licht weniger resistent als in 
feuchtem. Die Resistenz ist von dem Medium, in welchem die Bakterien eintrocknen, ab- 
hängig. Bei hoher Luftfeuchtigkeit sterben Bakterien langsamer ab, uls bei gerin 
Feuchtigkeitsgehalt der Atmosphäre. Dieses langsamere Absterben dürfte mit einer 
stärkeren Absorption der Sonnenstrahlen in der Atmosphäre zusammenhängen. Werden 
Bakterien in feuchtem Zustande dem Sonnenlicht exponiert, und finden nicht die Möglich- 
keit, Nehıstoffe zu assimilieren, so erliegen sie rascher der Lichteinwirkung als bei Nah- 


Alle Teile des Sonnenspektrums besitzen bakterizide Wirkungen, sowohl die sicht- 
baren wie die unsichtbaren Strahlen. Unter diesen wirken sowohl die ultravioletten wie 
die ultraroten Strahlen bakterientôtend. Die letzteren stehen den kurzwelligen Strahlen 
an bakterizider Kraft nicht nur nicht nach, sondern scheinen sogar sie zu jibertreffen. Die 
stärkste Wirkung kommt dem unzerlegten Lichte zu Auch künstlich erzeugte langwellige 
Strahlen vernichten Bakterien, ohne dass die Abtötung der Keime auf einer schädigenden 
Temperaturerhöhung beruht. Doch beeinflusst die begleitende Lufttemperatur in hohem 
Masse die Wirkung des Lichtes. Hohe Aussentemperatur unterstützt, niedrige mildert die 
bakterizide Kraft des Sonnenlichtes. Infolge dieses Einflusses der die Bakterien wngeben- 
den Temperatur auf den Abtötungsprozess durch das Licht verhalten sich in der Luft 
exponierte Bakterien resistenter als auf einer festen, Wärme absorbicrenden Unterlage 
befindliche Bakterien. 

Bei intermittierenden Bestrahlungen ist der Effekt gleich der Summe der Bestrah- 
lungszeiten. Die Wirkung des Lichtes setzt mit dem Moment der Bestrahlung ein und 
hört in gleicher Weise mit dem Moment des Aussetzens der Bestrahlung auf. Auch sehr 
kurze Bestrahlungszeiten bei intermittierender Bestrahlung verursachen eine Schädigung 
der Bakterien. . 

Die chemische Leistungsfähigkeit der. Bakterien (Gelatineverflüssigung, Schwefel- 
wasserstoffbildung, Zuckervergärung, Trimethylaminbildung) wird durch das Licht nicht 
geschwächt. Die Virulenz bleibt bis zur vollkommenen Vernichtung der Bakterienzellen 
durch das Licht erhalten. 

Die verschiedenen Gruppen pathogener Bakterien besitzen einen wechselnden Resi- 
stenzgrad gegenüber dem Licht. Normal in der freien Natur lebende Spaltpilze (Luftkeime) 
werden durch das Sonnenlicht nicht geschädigt. Die Wirkung des gesamten Tageslichtes 
ist stärker als die des direkten Sonnenlichtes und setzt sich aus der Wirkung des dirckten 
Sonnenlichtes und des diffusen Tageslichtes zusammen. Die bakterizide Wirkung des 
Sonnenlichtes hängt in erster Linie von der Lichtintensität ab, wobei cs gleichgiltig ist, 
ob direktes Sonnenlicht oder aber reflektierte Strahlen (diffuses Tageslicht) auf die Bakterien 
treffen. Auch geringe Lichtintensitäten haben bei der Sonnendesintektion eine Bedeutung, 
da höhere Lichtintensitäten Bakterien, welche vorher der Einwirkung niedriger Inten- 
sitäten ausgesetzt waren, viel rascher als vorher unbestrahlte Bakterien zerstören. 

In flüssigen Medien haben die Bakterien, auch die beweglichen Arten, nicht die 
Neigung, der für sie verderblichen Einwirkung zu entfliehen, sie streben vielmehr dein 
Lichte zu. Diese Phototaxis ist nicht eine ,gewollte“ Ortsveränderung, sondern scheint 
durch physikalische Strömungen bedingt zu sein. 

ie Abtötung der Bakterien durch das Licht verläuft unter Sauerstoffgegenwart 
sascher als in sauemtofffreier Atmosphäre. 

Die desinfizierende Wirkung des Sonnenlichtes beruht auf einer direkt auf das Proto- 
plasma der Bakterienzelle gerichteten Schädigung. Die Sonnendesinfektion kommt in 
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unseren Wohnräumen garnicht oder nur in untergcordnetem Masse zur Wirkung, in der 
freien Natur dagegen spielt sie eine nicht zu unterschätzende Rolle. Mit ihr in engem 
Zusammenhange scheint das Auftreten von sporadischen und epideinischen Erkrankungen 
eu stehen, für welche der Respirationstraktus als Eingangspforte dient. 

v. Boltenstern (Berlin). 


1143) Giovanni Orsi, Einfluss des Sonnenlichtes auf die Virulenz des Typhus- 
bazillus und des Choleravibrio. Zentralbl. f. Bakt. 1907. Bd XLIIL H. 8. 


Das Sonnenlicht schädigt die Bakterien, auch wenn diese in Form einer Kultur 
seiner Wirkung ausgesetzt werden. Die Schädigung führt jedoch nicht stets zur Ver- 
nichtung. Choleravibrionen sind widerstandsfähiger als Typhusbazillen. Die Virulenz der 
Keime wird durch das Sonnenlicht nicht modifiziert, solange dieselben noch am Leben sind. 
Die Bouillonkulturen von Typhusbarillen, die von besonderem Material abstammen, sind viel 
virulenter als die von der ursprünglichen Probe herrührenden. Wahrscheinlich muss man 
diese Erscheinung auf das Überleben der virulenten Form einer Kultur zurückführen, und 
man muss annehmen, dass die schädigende Wirkung des Sonnenlichtes im umgekehrten 
Verhältnisse zu der ursprünglichen Virulenz des Keimes steht. J. Citron (Berlin). 


1144) Alaa B. Green, A Note on theInfluenze of the Chemical Bays of Daylight 
on Vaccinia in animals. Journ. of Hygiene VIL. Jany. 1907. 


Chloroform water emulsions and glycerine water emulsions of vaccine lymph in vitro 
are not appreciably affected with regard to their potency by exposure to or protection from 
_ daylight. The vaccine virus would appear to resemble in this respect ordinary bacterial 
spores rather than the usual nou-spore-bearing bacteria. The development of the areola in 
vaccinated rabbits is apparently unaffected by the exposure of these animals to the chemical 
says of day-light or by protecting them from such rays. | 

Vaccinia in rabbits, goate, aud probably in calves, as a specific disease is influenced 
in suck a way by the prolonged exposure of the vaccinated animals to the chemical rays 
of daylight that its development is prevented to a greater or lesser extent. 

Goodall (Edinburgh.) 


1145) H. 8. Marshall and J. H. M. Knox, Modification of Bacillus dysenteriae 
after cultivation in agglutinating serum. Journal of med. research. Vol XV. 
1906. p. 325. | 


Die Verfasser arbeiteten hauptsächlich mit dem Flexner-Harris Dysenteriebazillus. 
Wurden die Basillen in Anwesenheit eines spezifischen, agglutinierenden Pferdeserums 
gezüchtet, so verloren sie ihre Reaktionsfähigkeit mit dem spezifischen, agglutinierenden 
Serum. Weiterhin aber waren jetzt auch die Agglutinine des normalen Pferdeserums, so- 
wie die Agglutinine von Pferden. die mit anderen Abarten des Dysenteriebazillus immu- 
nisiert waren, wirkungslos. Wurden die Bazillen in Anwesenheit normalen Pferdeserums 
gezüchtet, so war das Resultat dasselbe. Die Aufhebung der Agglutinationsfahigkeit ver- 
schwindet wieder, wenn die Bazillen auf serumfreien Nährböden gezüchtet werden. Nach 
Züchtung auf Nährböden, die Antidysenterieserum enthalten, wächst der Bazillus dysen- 
- teriae sehr reichlich, und die Kulturen zeigen gewisse Charakteristika. Die Agglutinations- 
fihigkeit des Bazillus dysenteriae leidet in derselben Weise, wenn menschliches Serum 
oder Hunde- oder Hühnerserum zur Verwendung kommt. Antidysenteriepferdeserum auf 
60° erhitzt oder durch ein Berkefeld-Filter filtriert, hat denselben Einfluss. 

Amberg (Baltimore.) 


116) 2. Bartel, Zur Biologie des Perlsuchtbazillus. Wien. kl. Wochenschr. 1907. 
0. 6. 

Verfasser hatte mit seinen Mitarbeitern gezeigt, dass virulente humanisierte Tuberkel- 
bazillen durch die Einwirkung von Lymphozyten avirulent für Meerschweinchen werden. 
Derart in ihrer Aggressivität und Virulenz abgeschwächte Bazillen können als Vakzine für 
nachfolgende spätere Infektion und Impfung mit vollvirulenten Bazillen verwertet werden. 

Aleuronatexsudate (also polynukleäre Leukozyten) und Blutserum haben nicht diesen 
Einfluss auf Tuberkelbazillen. Es ist dieses verständlich deshalb, weil das Tuberkelgift 
spezifisch gerade auf Lymphozyten wirkt, wenigstens diese funktionell chemotaktisch beeia- 
nusst und in ihnen seine adäquaten Rezeptoren bzw. das spezifisch reaktive Schutzelement 
des Körpers findet, wie die Lymphtuberkelbildung lehrt. 
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__ In gleicher Weise konnten Bartel, Neumann und Wittgeustein auch bovine 
Basillen durch Behandlung mit Milz- und Lymphdrüsensubstans für Meerschweinchen avirulent 
machen, dadurch, dass die genannten Substanzen längere Zeit auf das in ihnen suspen- 
dierte Bazillenmaterial einwirken. Auch hier hat Kaninchenblut nicht den gleichen vakzi- 
nierenden Einfluss. Es lag nun nahe, in diesem Vorgang eine Handhabe zu auchen für ein 
Vakzinationsverfabren zur Bekämp der Rinderperisucht. 

_ Zur Zeit berichtet Verfasser Vorläufer nur über erfolgreiche Vakzination von 

die mittels so abgeschwächter Perlsuchtbazillen und auch menschlicher Tuberkel- 

bazillen gegen nachfolgende intraperitoneale Infektion mit vollvirulenten Perlsuchtbazillen 
iftfest gemacht worden sind. Die Tiere blieben gesund, während die nichtvakzinierten 
ontrolltiere starben. Organe und Blut der so geimpften Tiere erwiesen sich bei weiterer 
Verimpfung als avirulent. - Pappenheim (Berlin. 


1147) 0. Bail, Morphologische Veränderungen der Bakterien im Tierkörper. 
(Aus dem hygien. Institute d. deutschen Universität in Prag.) Wiener klin. Wochen- 
schrift 1906. No. 43. 

Namentlich durch Gruber und Löhlein (Zentralbl. f. Bakt. 1906. Bd. XXXVIIL 

Ref.) wurde die Aufmerksamkeit auf morphologische Veränderungen des Milzbrandbazillus 

(Kapselbildung) gerichtet, mit denen ein geändertes Verhalten gegen den Organismus 

(Widerstand gegen Phagozytose) einhergeht. Deutsch (Deutsch u. Feistmantel: Die Impf- 

stoffe und Sera) hatte bereits eingehend beschrieben, wie Milzbrandbazillen aus der Bauch- 

höhle des Meerschweinchens rasch verschwinden und erst nach einiger Zeit, mit Kapseln 
versehen, wiederkehren. Der Verfasser, der bereits über ähnliche Beobachtungen verfügte, 
stellte sich die Aufgabe, die Bedingungen des Auftretens morphologischer Veränderungen 
zu ermitteln. Er fand, dass die Injektion kapseltragender Milzbrandbazillen selbst eine 
Änderung des von Deutsch beschriebenen Infektionsverlaufes derart bedingt, dass diese 
dauernd in der Bauchhöhle Lleiben. Injiziert man grosse Mengen von Kulturbazillen, so 
bleibt von diesen ein Teil unter rascher Kapselbildung ebenfalls im Peritoneum. Statt 
grosser Mengen morphologisch erhaltener Bakterien kann man auch gelöste Bazillensubstanz 
in Form von Bakterienextrakten verwenden. welche in gleicher Weise die Kapselbildung 
beschleunigen. Da diese nach der geltenden Annahme eine Komplementbindung herbei- 
führen, so wurden auch komplementbindende Mittel (Typhus-Extrakt und Typhus-Immun- 
serum) verwendet, und zwar mit dem gleichen Effekt. Das tibereinstimmende Resultat, 
dass die Beseitigung des Komplementes die Kapselbildung beschleunigt, 
spricht gegen die Annahme, dass die Kapsel als Schutz für die Bazillen ausgebildet werde. 

Da komplementbindende Faktoren, ebenso wie Ermüdung (Trommsdorf, Archiv 

f. Hygiene) Leukozyten fernhalten, so tritt eine ähnliche Einwirkung auf, wie durch 

das von den Bazillen spezifisch gebildete Agressin. Schliesslich wird darauf verwiesen, 

dass auch andere Bakterien morphologische und physiologische Veränderungen im Tierkörper 
aufweisen. (Widerstandsfähigkeit der tierischen Typhusbazillen gegen Agglutination und 

Bakteriolyse.) E. Weil (Prag.) | 


1148) Bail und Bubritius, Veränderungen von Bakterien im Tierkôrper. (Aus 
dem hygienischen Institut der deutschen Universität Prag) Zentralbl. f. Bakter. 
Bd. XL Heft 7. 

Bail und Rubritius konnten zeigen, dass Typhusbazillen, welche aus der Bauch- 
höhle von tödlich typhusinfizierten Meerschweinchen entnommen waren, deutliche Unter- 
schiede gegenüber künstlich gezüchteten aufwiesen. Sie waren nicht nur morphologisch 
verschieden (in allen Dimensionen grösser), sondern zeigten auch physiologisch ein ganz 
abweichendes Verhalten, das sich namentlich dadurch erkennen liess, dass sie gegenüber 
der bakteriolytischen Wirkung normaler und Immunsera sich sehr widerstandsfähig er- 
wiesen. Auch die agglutinierende Wirkung des Immunserums kommt ihnen gegenüber 
nicht, oder nur schwach zur Geltung. Die Ursache dieses Verhaltens liegt darin, dass 
solche „tierische Bazillen“ die Antikörper des Serums nicht auf sich fixieren können. Es 
ist klar, dass ein bakterizides Immunserum gegen solche, während der Infektion heran- 
gewachsene Bazillen nicht schützen, dass also kein bakteriolytisches Serum einen Typhus 
heilen kann. E. Weil (Prag). 


1149) Gruber und Löhlein, Veränderungen des Milzbrandbazillus im Tierkörper. 
Zentralbl. f. Bakt. 1906. Bd. XXXVIII. 1. Abt. Ref. 
Auch Typhus und Cholera verändern sich nach Bail im Tierkörper (Wiener klin. 
Wochenschr., 1906, No. 43). 
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Eine Veränderung bedeutet auch die Abweichungen der Agglutinabilit&t und der 
Bakteriolyse (Arch. f. Hyg, Bd. XLII u. LI), 
A. Wolff-Eissner (Bcrlin-Chariotteaburg). 


1180) Franz Blementhal, Uber Aggressine. Sammelreferat. Medizinische Klinik. 1907. 
o. 13. 


Sehr kursorisch und nicht vollständig. Pappenheim (Berlin). 


1161) Franz Blumenthal, Leukozyten undImmunität. Sammelreferat. Mediz. Klink 
1907. No. 13. 


Sehr kursorisch und ohne jeden Anspruch auf Vollständigkeit. , 
Pappenheim (Begin) 


1152) A. Wassermann und J. Citren, Uber den Unterschied zwischen natürliche 
und künstlichen Aggressinen. Zentralbl. f. Bakteriol. Bd. XLIIL 4. 1907. 


In diesem kleinen Aufsatz, der als eine Art zusammenfassenden Schlussworts der Dr 
kussion über die Aggressinfrage gedacht ist, schlagen die Verff. der Bailschen Schule wu 
dem Prager Laboratorium derzeitigen Waffenstillstand und Schluss der Polemik vor, un 
die Entscheidung zukünftiger Entwicklung zu überlassen. 

Um das Ergebnis des ganzen Streites zu schildern, wird die ganze Streitfrage à 
ihrer geschichtlichen Entwicklung kurz skizziert. 

Bail hat die Aggressine als Baktericnsckrete besonderer substantieller Natur b- 
schrieben, bzw. den Begriff der Aggressivität aufgestellt und diese an besondere Baktener- 
stoffe geknüpft, die die Wirkung haben, ohne selbst gite zu sein, die Bakterien in ihr! 
Aggressivität zu unterstützen, ihnen den befallenen Organismus gewissermassen zur Vesr 
tation vorzubereiten und zwar dadurch, dass sie negativ chemotaktisch auf die phasr 
zytisch wirkenden oder Alexin absondernden Leukozyten wirken. Infolgedessen tritt dr 
Aggressivität weniger bei toxischen als bei infektiôsen Halbparasiten hervor. Die Ag 
gresaine seien (wie die Opsonine) streng spezifisch und befördern lediglich die Infektion mt 

en Bakterien, von denen das aggressinhaltige Exsudat stammt. Gegen die Aggresit: 

lassen sich durch aktive Immunisierung Antiaggressin: im Serum erzeugen; diese Aut- 

aggressin- Serumimmunität schützt spezifisch gegen die Infektion mit den betreffende 
terien. 

Gegen diese Lehre ist von zwei Sciten Front gemacht worden, einmal von Dörr 
und seinen Anhängern, welche in den Aggressinen keine besonderen Körper, sondern lediz- 


lich in das Exsudat (oder die Kultur) diffundierte Toxine (oder Endotoxine, Wolff) er | 


blicken, und welche zwar stillschweigend zugeben dürften, dass die serogeme Antiaggresät- 
immunität eine spezifische (antitoxische) Immunität sei, dagegen behaupten, dass die ir 
fektionsbefördernde aggressive Wirkung der sog. Aggressine auf einer nichtspezifischen Gif:- 
schädigung beruhe, eine blosse Summation von irgendwelcher toxischer Wirkung und Iı- 
fektion sei. Auch sonstige Toxine, z. B. Chinin und Diphtheriegift (in grösseren Diet: 
können den Organismus so schädigen, dass irgend einer Infektion Vorschub geleistet wird 
Nicht nur eigentlich toxische Bakterien wie Diphtherie, sondern auch infektiöse Halt 
parasiten wie Dysenterie und Cholera, sondern derartig aggressiv wirkende Toxine sh 
(Dieser Teil der Lehre wurde vor allem von Salus bekämpft, der für die Spezifität entr 
und nur wechselseitiges, die Infektion unterstüitzendes Verhalten bei Koli und Trpb 
also bei Gruppenverwandtschaft zuliess, ähnlich wie Citron wechselseitig immunisatorisches 
Verhalten zwischen den Aggressin der Hog-Choleralymphe). | 

Auch die Wassermannsche Schule bestritt die besondere Natur der Aggresin* 
und infolgedessen auch der Aggressinimmunität. Die Aggressine seien lediglich durch das 
Exsudat oder Serum extrahierte Bakterienleibsproteine (nicht texischer oder endotor- 
scher Natur), die komplementbindenden Antiaggressine lediglich bakterizide Ambozeptore!. 
die Aggressinimmunität also eine bakterizide Immunität, und die Aggressin-Wirkung b*- 
ruhe ae der Bindung und ausser Aktionsetzung des gelösten Komplements (Leukosyter- 

exins). 

Sie begründeten diese Behauptungen mit den Ergebnissen ihrer Versuche mit Kalter 
schüttelextrakten, der sogen. ktinstlichen Aggressine, welche völlig die gleiche aggresai 
und antigene (antiaggressinogene) Wirkung zeigten, wie Baila natürliche Aggresit. 
Hiernach sind die Aggressine in. ihrer biologischen und biochemischen Wirkung gleich 
den freien Rezeptoren der Extrakte lebender Bakterien, und die komplementbindendes 
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Gegenkörper gegen diese antigenen Rezeptoren wohl identisch mit den bakteriziden Ambo- 
zeptoren gegen ungelöste morphotisch intakte Bakterieneiweisssubstanz. (Diese letztere 
Bebauptung von Weil bestritten, welcher meint, dass antigene, Immunität auslösende, und 
Antikörper bindende Rezeptoren nicht identisch seien und dass die transplantativen Anti- 
körper nicht bakterizide Ambozeptoren, sondern teils besondere Antiaggressine, teils Agglu- 
tine seien.) 

Demnach steht die Streitfrage zurzeit so, dass die klinstlichen Aggressine (Extrakte) 
alle Wirkungen in bezug auf Infektionsbeförderung und Immunisierung besitzen, wie die 
natürlichen Aggressine. In dem natürlichen Aggressin kann man die Anwesenheit extra- 
hierter Bakteriensubstanzen, in den Bakterienextrakten Aggressinwirkung nachweisen. Ent- 
weder sind also beide Stoffe überhaupt substantiell identisch, oder es enthält ein aggressin- 
haltiges Exsudat als Nebenbestandteil auch Bakteriensubstanz, bzw. ein Bakterienextrakt 
als Verunreinigung auch echtes eigentliches Aggressin. | 

Wie dem auch sei, hier hat die wissenschaftliche Diskussionsfreiheit jedenfalls als 
praktisches Resultat eine neue technisch brauchbare Methode der Immunisierung mit Ex- 
trakten lebender Bakterien kennen gelchrt, speziell gegen Erreger, gegen die es bisher auf 
andere Weise nicht möglich war, starke praktisch brauchbare unität zu erzielen. 

Nur ein Unterschied bestand noch zwischen künstlichen und natürlichen Aggressinen. 
Speziell gegen die Hithnercholera gelang es, bisher nur mittels echtem natürlichen Aggressin, 
nicht mittels freier Extraktrezeptoren zu immunisieren. Auch dieses Bollwerk sei gefallen. 
Citron und Pütz haben jetzt auch gegen diese Erreger mittels ihter Extrakte hohe Im- 
munität erzielt. Da also Aggressin und Extrakte völlig die gleichen Wirkungen haben, 
müssen sie auch gleich und gleichwertig sein.) 7 

[Es wäre jetzt festzustellen, ob und inwieweit die spezifischen sog. Opsonine deg 
normalen, besonders uber des Immunserums mit den Antiaggressinen identisch sind. Ref.] 

Pappenheim (Berlin). 


1153) 0. Bafl, Fortschritte in der Erforschung der Bakterienaggressivität 
Berl. klin. Wochenschr. 1907. No. 24. 


Als infektionsbeförderndes, die Infektion der Bakterien priparierendes Agens hatte die 
Prager Schule, vorzüglich Bail und seine Mitarbeiter, die Existenz besonderer Bakterien- 
stoffe, der Aggressine zu erhärten gesucht. Dieselben seien streng spezifisch. Eine Konse- 
quenz hiervon war das Postulat der Erzielung einer antiaggressiven, gegen diese Aggressine 
gerichteten spezifischen Iınmunität, welche neben der bakteriolytischen und antitoxischen 
ihre eigene therapeutische Berechtigung haben mässe. 

ie Versuchstatsachen, auf welche die Aggressinhypothese sich stützt, können nach 
Verfasser heute infolge zshlreicher Nachprilfungen an den verschiedensten Mikroorganismen 
als bewiesen gelten. Diese festgestellten Tatsachen lassen auf drei Eigenschaften der 
aggressiven Flüssigkeiten schliessen; die infektionsermöglichende bei Anwendung unter 
tödlicher, die krankheitsbeschleunigende bei Anwendung tödlicher Bakterienmengen und die 
iınmnnisierende, die lediglich Antiaggressine erzeugt und dem Serum der vorbebandelten 
Tiere keine bakteriziden Eigenschaften verleiht. 

Ferner zeigte die Vertiefung der Aggressinforschung, das: die Aggressivität tierischer 
Flüssigkeiten durch fortgesetzte Serienimpfungen von Tier zu Tier gesteigert werden kann, 
wobei gewisse Bakterien (Milzbrand) auffällige morphologische und physiologische Zustands- 
änderungen erleiden. Umgekehrt wird Dysenterieaggressin auch Cholera-, am meisten 
Typhusaggressin in Berührung mit lebenden Leukozyten leicht unwirksam. Dass aggressive 
Eigenschaften bei Bakterienwachstum auch ohne Vermittlung des Tierkörpers in gewissen 
gelösten Absonderungen der Bakterien daselbst nachweislich waren (Wassermann-Citron), 
steht mit der Aggressinlehre nicht im Widerspruch. Zum Beispiel konnte in jungen ‘l'yphus- 
bouillonkulturen Typhusaggressin nachgewiesen werden (Weil, Arch. f. Hygiene 54). Auch 
Levy-Fornet fanden in FParatyphus-Bouillonkulturen deutlich aggressive Wirkungen. 

Ferner haben Wassermann-Citron an Bakterienextrakten mit Erfolg aggressive 
Wirkungen konstatiert, daraus allerdings geschlossen, dass auch die aggressiven Wirkungen 


— — — —— — — 


1) Während somit Bail, Weil und ihre Mitarbeiter die Wassermannsche Kom- 
plementbindung als nicht spezifische Summation zweier schon einzeln komplementbindender » 
Faktoren hinzustellen sich bemühen, erklären umgekehrt Wassermann-Citron die Aggres- 
sine für nichts vom Bakterieneiweiss Differentes und die Aggressinwirkung durch blosse 
Addition von ungelöstem und gelöstem giftigen Bakterieneiweiss zustande kommend. Anti- 
agereasine aber seien komplémentophile (lytische?) Ambozeptoren gegen das gelöste antigenc 
Bakterienprotein. 
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der Kulturmedien und Exsudate auf extrahierten Bakterienleibsubstanzen beruhen, also a 
keine besondere substantielle Individualität gebunden seien. Vielmehr, da die antiaggresaives 
Sera mit den Bakterienextrakten das Phänomen der Komplementbindung geben, hik 
Wassermann die Antiaggressine für Ambozcptoren und ist geneigt. diese Ambozeptors 
mit den bakteriziden zu identifizieren, die Aggressinimmunität also als eine bakterizide 
Immunität zu erklären. 

Die Einwände gegen diese Hypothese sind bekannt. Es wird bestritten, dass da: 
Phänomen der Komplementbindung auf chemischer Ambozeptorenbindung beruht; vielmchr 
zeigt sich, dass entagglutinierte, agglutininfreie Sera das Phänomen nur sehr schwach oder 
gar nicht geben; d.h. dass die Komplementfällung durch Agglutininbindung erfolgt; ferner 
wird bestritten. dass die etwaigen Antiaggressine vom Bau der Ambozeptoren mit den 
bakteriziden identisch seien, und drittens behauptet, dass die Komplementbindung dirk: 
durch die Extrakte ohne Vermittlung von Ambozeptoren erfolgt. 

Die Befunde Wassermanns sind durchaus anzuerkennen, nur seine Deutung, die 
er ihr gibt, ist zu bestreiten. Nach Bail sind es nämlich vielmehr besondere aggresir: 
Stoffe, die bei der Extraktion in die Extrakte übergehen, nicht die banalen Bakterienproteine. 
Hiermit steht nicht im Wiederspruch, dass Aggressinc nicht nur bei eigentlichen Iniektion:- 
erregern gefunden werden. | 

Während nun aber Bail zugab, dass Aggressine auch ausserhalb des Tierkörpers in 
Extrakten auftreten, erkannten Wassermann-Citron ihrerscits die besondere Eigenschaft 
und Bedeutung dieser Extrakte oder künstlichen Aggressine un. 

Unentschieden ist vor allem nur noch die Frage nach der Natur und Wirkungsweis 
der Aggressine, ob es sich um eine Wirkungsweise auf humorale (Serumiminunität, kom 
plementbindung [Wassermann]) oder zelluläre Schutzkräfte (Leukozyten [Bail]) handelt 

Nach Bail ist Aggressivität und Aggressinbildung die unumgängliche Voraussetzung 
‘jeder erfolgreichen Infektion. Fehlt sic primär, oder wird sie beseitigt, dem Bazillm 
genommen oder im infizierten Tier unwirksam gemacht, so tritt keine erfolgreiche Infek- 
tion ein. 

Artlich lassen sich unter den Bakterien je nach der Ausbildung der Aggressivität 
Parasiten, Halbparasiten und Saprophyten unterscheiden. Individuell ist innerbalb jeder An 
die Aggressivität des Stammes variierbar, wodurch sich die Steigerung oder Schwächung | 
der Virulenz erklärt. 

Eine andere Einwendung und Erklärung gegenüber der Aggressinichre Baile ging 
von Kraus-Dörr aus. 

Die Infektionsbeförderung durch die aggressiven, von Bakterien befreiten sterile: 
Exsudate erklären diese Forscher nicht durch besonderen Aggressingehalt der letzterea. 
sondern durch ihre Toxizität, welche die Widerstandskraft der infizierten Tiere herabsetz'. 
Anfangs hielt Dörr diese aggressive Toxizität sogar für nicht spezifisch; auch sonstige 
Giftsubstanzen konnten nämlich eine allgemeine Resistenzherabsetzung und Infektionsbefüör- 
derung auslösen. Doch dürfte jetzt auch die spezifisch antiaggressive Immunität erwieses 
sein. Diese spezifische antiaggressive Immunität ist nach Kraus-Dörr aber keine be 
eondere Form der Immunität, sondern lediglich eine antitoxische, bzw. antiendotoxisehe. 
Während Wassermann-Citron sie der. bakteriziden Iımmunität angliedern, glieder 
Kraus-Dörr sie der antitoxisch-endotoxischen Immunität an. 

In die Extrakte und Nährmedien diffundieren bzw. werden sezerniert Toxine resp. 
Endotoxine, auf deren Wirksamkeit die Virulenz und Infektionsbeförderung beruht und welche. 
als Antigene, die sog. Antiaggressine auslösen. Wie Wassermann leugnete, dass dieselbe 
Flüssigkeit besondere Aggressine neben Bakterienleibseiweiss enthalten können, so leugnet 
Kraus, dass dieselbe Flüssigkeit neben Toxinen noch besondere unabhängige Aggressivi- 
tätsträger enthalten kann. 

Demgegenüber konnte gezeigt werden, dass die Aggressinc von Milzbrand und Hor- 
cholera völlig ungiftig sind, während die Flüssigkeiten der Diphtheriebazillen nur giftig, 
aber nicht aggressiv sind. 

Die Halbparasiten (Typhus, Cholera, Dysenterie, Bact. Coli und die Kokken), um derea 
Biologie sich die Fehde dreht, stehen aber zwischen diesen Extremen der rein infektiösen 
und rein toxischen Bakterien. Hier wirken dic künstlichen Aggressine und Extrakte su- 
gleich toxisch und die Bouillontoxine zugleich als Extrakte aggressiv. Aber bei geeigneten 
Versuchstieren lässt sich auch die Aggressivität und Toxizität trennen. Bei Kaninchen 
pri valiert die toxische Wirkung, bei Meerschweinchen kommt nur dic aggressive zur 

eitung. 

Verfasser geht dann auf die jüngsten Publikationen von Meyer-Bergell und 
Aronson ein, welche, wie er sagt, für die l'yphusbazillen die Entscheidung in der Aggre- 
sinfrage bringen. 
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Aronson gewinnt aus Typhusbazillenkulturen eine Flüssigkeit, welche sterilisiert für 
Kaninehen ohne weiteres hoch toxisch ist, während Meerschweinchen relativ unempfindlich 
sind. Hier tritt nur eine infektionsbefördernde Wirkung für nachfolgende Infektion zu Tage, 
derart, dass schon unterschädliche Dosen von Bazillen dadurch, durch unterstützende 
Wirkung der hier nicht toxischen Bouillon akuten Tod zur Folge haben. Mit diesen 
Bouillonaggressinen liess sich bei grossen Tieren ein überwiegend antiaggressives Serum 
erzielen, welches kaum deutlich antitoxische Eigenschaften besass. 

Damit sei, so sagt Bail, die Sonderexistenz von Toxin und Aggressin in glänzender 
Weise nachgewiesen; denn wäre die Aggressivität nur eine Eigenschaft und Wirkung 
der Toxizität, wie Kraus-Dörr annehmen, so wäre ein solches Verhalten unerklärlich. 
Aronson schliesst daher, dass wir es mit einer ganz neuen Gattung von spezifischen 
Sera zu tun haben, welche Körper von Charakter der Antiaggressine enthalten.') 

Weiter führt Aronson an, dass ein rein bakterizides Serum die Wirkung seiner 
Aggressine nicht zu paralysieren vermag. Damit stimmt überein, dass die Typlasexsudate 

arm an präzipitabler Substanz sind, welche Substanz ja als Wassermannscher Bakterien- 
 trakt Ursache der Komplementbindung ist. 

Die sichtbare Wirkung der Antiaggressine und antiaggressiven Immunität zeigt sich 

‘im Fehlen jeder Bakteriolyse beim Pfeifferschen Versuch dagegen in auffallender 
Beförderung der Leukozytose und Phagozytose*). Ganz ebenso wie dieses Bail 
schon in seinen ersten Mitteilungen beschrieben hat, wird dieses jetzt von Meyer-Bergell 
- geschildert, und die von ihnen erzielte passive Inmunität ist ohne Zweifel eine echte 
zelluläre Aggressivimmunität, kein humorale. Das Serum dieser Autoren konnte eine intra- 
- peritoneale Infektion nach mehreren Stunden heilen. Das leistet kein bakterizides Serum. 

Meyer-Bergell berichten dagegen, dass ihr antiaggressives Serum bei Meer- 
schweincheninfektion nur die Infektion, nicht aber die Vergiftungserscheinungen aufhebt. 

Das Serum wirkt also so, dass es einmal keine Bakteriolyse bewirkt — ja die Bak- 
terien vermehren sich sogar anfangs eine Zeit lang, z. T. in agglutiniertem Zustand — 
und zweitens, dass auch nach der schliesslichen Vernichtung der Bakterien die Vergiftungs- 
erscheinungen noch eine Zeit lang fortbestehen. 

Diese antiaggressive Wirkung ist nur bei Meerschweinchenserum so deutlich, bei 
| Kaninchenserum quantitativ viel schwächer. 

Es sind somit die Sera vonMeyer-Bergell und Aronson beide identisch ; sie sind 
schwach antitoxisch und hochgradig antiaggressiv, nicht bakterizid, aber agglutinierend; 

| sie sind in dieser Hinsicht identisch mit des Verfassers Sera. Ähnlich dürfte das Serum 
von Matthes-Guttstein sein. Die Sera von Besredtka und Kraus dagegen dürften 
höhere antitoxische Werte besitzen. 

| Ob für den menschlichen Typhus das antitoxische Serum wertvoll sein wird, bleibt ab- 

. zuwarten. Aber die Resultate von Meyer-Bergell und Aronson, Besredtka und Kraus 
haben jedenfalls die Lehrg von der alleinigen Geltung der humoralen bakte- 


1) Demgegenüber sei folgender Gedankengang gestattet. 
Die Typhusboullion wirkt auf Meerschweinchen kaum toxisch, nur aggressiv, ihr Anti» 
> körper entsprechend hauptsächlich antiaggressiv, kaum antitoxisch. 
Dieselbe Bouillon, die für Meerschweinchen wenig toxisch ist, wirkt nun aber doch 
. auf Kaninchen hoch toxisch, und hier ist ihr Antikörper ein antitoxischer, ein stark anti- 
‘ toxinhaltiges Serum. Es wiire doch wohl festzustellen, ob das antitoxische Kaninchenserum 
nicht doch auch die Infektion beim Meerschweinchen, das Meerschweinchenserum vice versa 
die Intoxikation beim Kaninchen paralysiert. Mit anderen Worten, ob im Antigen nicht 
‘ gweierlei Stoffe enthalten sind. Ferner aber könnte doch auch gefolgert werden, dass es 
sich in beiden Fällen um zweierlei mindestens quantitativ verschiedene Wirkungen 
Eines Körpers handelt, bzw. dass die Verschiedenheit der Wirkung nicht sowohl auf den 
Eigenschaften des Antigens und seiner Wirkung, als bloss auf der verschiedenen Reaktion 
- und Empfindlichkeit der Versuchstiere beruht, indem derselbe Bakterienstoff, 
der für Meerschweinchen nicht toxisch wirkt und kein Antitoxin auslöst, sich vielmehr hier 
' nur als aggressiv erweist, sich doch für das Kaninchen nicht als Aggressin, sondern als 
- Toxin erweist und hier Antitoxin auslöst. Und dies bloss deshalb, weil es im Meerschwein- 
"" chen auf andere und anders geartete empfängliche Zellrezeptoren (Leukozyten) als beim 
-’ Kaninchen (Nerven, Darmzellen usw.) wirkt. (Ref.) 


2) Wie bei den opsonischen Scris gegen die verschieden pyogenen leukotaktischen 

” Kokken und Diplokokken und lymphotaktischen Tuberkelbazillen, bei denen ebenfalls Bak- 

. teriolyse fehlt. Auch die Opsonine sind nicht identisch mit den bakteriziden Ambozeptoren 
"Es wäre somit festzustellen, ob bakteriotrope Opsonine nicht Antiaggressine sind. (Ref.) 


Y 
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riziden Immunität für Typhus mit einem Schlage bescitigt, und es ist ner md 
eine Frage der Zeit, wie lange diese Lehre noch für andere Mikroorganismen Geltung iat. 

Die spezifisch bakteriziden Erscheinungen der schädlichen toxinbefreienden und i:- 
toxizierenden bakteriziden Immunität sind lediglich Reaktionen auf heterogenes eingetüan-- 
relativ indifferentes, wenn auch kirperfremdes Bakterienciweiss, welche mit der eigentlirhe: 
praktisch wertvollen Immunität pur in losem individuellen Zusamnıenhang des begleiteutse 
Koeffektes stehen. | 

Wo Bakterienextrakte Immonität erzeugen, so ist dafür nur ihre beigemensx 
aggreseive Quote verantwortlich, bzw. ihr toxischer Anteil, aber nicht jener Anteil, weicher 

antigene Grundlage Agglutinine, Präzipitine und Bakteriolysine erzeugt. 

Damit ist die Diskussion mit Wassermann-Citron endgiltig erledigt. Der Fehl: 
dieser Forscher war, dass sic die Wirkungen ihrer künstlichen Aggressine auf die einfach= 
gelösten Bakterieneiweissbestandteile zurückfübrten. Das wirksame Prinzip ist aber ein c- 
Aggressivität bedingendes besonderes Sekretionsprodukt, weiches allerdings auch, cèx 
Schaden der Vitalität der Bakterien, mit dem Leibesprotein extrahierbar ist. 

Zu gleichem befriedigenden Resultat dürfte die Diskussion mit Kraus-Dörr führı 

. So sicher gewisse rein toxisch wirkende Bakterien (Dipbtherie) nur Toxine, ander 
wie Milzbrand nur Aggressine produzieren, so sicher ist es, dass Meyer-Bergell ux 
Aronson die gesonderte Existenz von Toxinen und Aggressinen nachgewiesen haben, che 
so sicher ist es, dass bei den Halbparasiten beide Komponenten oft schwer zu trennen sx 


da sie beide gemeinschaftlich gebildet werden. Dieses letztere Faktum der schweren Tres- — 


barkeit ist Kraus-Dörr zuzugeben, doch ist es deshalb nicht richtig, Aggressin mit Tes 


zu identifizieren. Oder man müsste im Toxin eine nicht toxische aggressive Partialkomp — 


nente annehmen, derart, dass geringe Dosen nur aggressiv und erst höhere toxisch wirkt 
indem sie so durch toxische Lähmung der Schutgsellen Infektion befördern. 
Da bei Halbparasiten Aggressine und Toxine regelmässig vereint vorkommen, ® 
wird hier die Aggressinimmunität auch stets zugleich antitoxisch sein. 
Die sukünftige Forschung, befreit von der Last rein bakteriolytischer Bestrebangt: 
wird die weiteren Gesetze dieser Forschung noch aufzudecken haben. 
Pappeuheim (Berlin! 


1154) Ernst Sauerbock, Über die Aggressine. Eine experimentelle Studie. Zeit 
. Heft Ä 


schrift f. Hyg. u. Infektionskrankheiten. Bd. LVL 


Mit seinen experimentellen Studien „Über die Aggressine“ bezweckt Sauerberk. 
über einige Probleme, die in der bekannten Veröffentlichung Bails noch nicht zur Erörte 
rung gelangt waren, Klarheit zu schaffen, und zwar geht cr bei seinen Arbeiten von fo 
genden Hauptgedanken Bails aus: 

1. Pathogenese Mikroorganismen unterscheiden sich von nichtpathogenen durch ür 
Fähigkeit, dic Schutzvorrichtungen des angegriffenen Wirtes zu überwinden. 


2. Diese Fähigkeit ist in gewissen Ausscheidungsprédukten gegeben, die, weil sie 


die Träger der Aggressivität sind, als Aggressine bezeichnet werden mögen. 
8. Die Aggressine werden (dank dem reizenden Widerstand der Schutzkräfte des 





Wirtes) am reichlichsten im lebenden Wirt und zwar an der Stelle der Invasion gebildet. 


Sie sind demgemäss am leichtesten in den Exsudaten (subkutanen Ödemen, Plenral- 
and Peritonealinhalt) zu finden, 

4. Die Aggressine sind an und für sich nicht giftig. | 

5. Die Aggressine fördern, mit Bakterien zusammen injiziert, die Infektion (1. Bail- 
scher Grundversuch). | 

6. Die Aggressine, allein injiziert, erzeugen Widerstandskraft gegen das Aggressit. 
wie gegen die zugehirigen Bakterien (2. Bailscher Grundversuch). 


7. Diese Widerstandskraft ist in einem Stoff, der im Serum nachzuweisen ist, dem | 


Anti grosse, gegeben. 
* . Die Antiaggressine verleihen passive Immunität. 
9. Die Schutzvorrichtungen des Körpers sind in den Leukozyten gegeben. 
10. Die Agressine wirken durch Abhaltung der Leukozyten. 
11. Die Antiaggressine neutralisieren die Aggressine. 
Sauerbeck kommt nun zu folgenden klaren und präzisen Fragestellungen: | 
I. Stellen die „Aggressine“ eine neue Klasse von Stoffen vor? Ist die 
Aggressivität nicht nur eine bisher übersehene Nebenwirkung bekannte! 
Stoffe, von Toxinen oder Endotoxinen? Sind die Aggressine vielleicht 
Toxine oder Endotoxine mit besonders starker Wirkung auf die Leukozyten: 
Leukozytengifte, in gewissen Fällen — bei rein aggressiven Bakterien — 
möglicherweise ohne sonstige Giftwirkung? 
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IL Wie hat man sich die Wirkung der „Aggressine“ auf die Leuko- 

zyten zu denken? 

a) als Fernhaltung (negative Chemotaxis)? 

b) als Lähmung der Aufnahmefähigkeit? 

c) als allgemeine Schädigung? 

d) als Neutralisation bestimmter spezifischer Chemismen, die anf Zer- 
störung des Bakteriums angelegt sind?“ — — 

Die Lösung der ersten Frage suchte er zu erreichen: 

1. durch Untersuchung iver Exsudate, besonders auf ihre Giftwirkung hin; 

2. durch Vergleich der Wirkung der Agressine eines stark virulenten, wenig toxi- 
schen oder endotoxischen mit einem schwach virulenten, schwer toxischen oder endotoxi- 
schen Bakterium; | 

8. durch Vergleich der Wirkung von Aggressin mit derjenigen von Toxin bzw. 
Endotoxin ein und desselben Mikroorganismus, wie es in Kulturen gebildet wird. 

Bei Inangriffnahme der zweiten Frage ging Sauerbeck von der Überlegung 
aus, dass die Wirkung der ine nicht spezifisch sein könne, wenn sie auf einem 
der 3.unter a bis c genannten vege zustande käme, und dase dann ein Fernhalten oder 
eine Schädigung der Leukozyten einen andern wenig oder gar nicht pathogenen Keim 
fördern müsge. 

Leider ist das Resultat der ausserordentlich systematisch angeordneten Untersuchungen, 
wis ich jetzt gleich bemerken möchte, in verschiedenen Beziehungen nicht nach Wunsch 
gewesen. „Die Ergebnisse waren sehr ungleichmässig“, wie Sauerbeck selbet sagt, und 
einer Wiederhol der beweisenden Versuche stand ein absoluter Mangel an Versuchs- 
tieren entgegen. Ferner zeigen die Kontrollen wiederholt ein so paradoxes Verhalten, so 
dass auch aus den zugehörigen Versuchen leider keine bindenden Schlüsse gezogen werden 
können. Speziell wurde zu der Frage über die Beziehung der Aggressine nicht toxischer 
Bakterien zu denjenigen toxischer oder endotoxischer, d. h. zu den Toxinen oder Endo- 
toxinen keine Aufklärung gewonnen. Trotzdem ist durch die mühevolle Arbeit doch etwas 
mehr Licht in die noch recht verwickelten Verhältnisse gebracht worden. 

Zunächst gelang es Sauerbeck zu beweisen, das die Aggressine nicht un- 
giftig sind Man kann mit Aggressinen allein Tiere töten, allerdings nur bei 
Anwendung grösserer Dosen; und zwar ist das dreifache der Menge von Cholera-, Typhus- 
und Streptokokkenaggressin nötig, die man nach akutem Krankheiteverlauf in der Bauch. 
höhle eines rbenen Tieres von der Art des Versuchstieres findet. 

Auch kleinere Dosen, nämlich das Aggressin eines einzelnen Tieres, bewirken bei 
oe ARE 1 ektion einen beträchtlichen Gewichtsverlust der Tiere und in der Hälfte der 

e den 

Um weiter die Wirkung von Toxin und Endotoxin im Vergleich mit dem Einfluss 
der Aggressine auf den Verlauf einer bakteriellen Infektion zu untersuchen, wurde Tetanus- 
and Diphtheriegift in Betracht gezogen, und es zeigte sich, dass sich für beide Toxinarten 
eine aggressive Wirkung annehmen liess, denn Meerschweinchen, denen eins der genannten 
Gifte zusammen mit Streptokokken injiziert wurde, starben schneller als die Kontrolltiere, 
&ie nur Gift oder Bakterien erhalten hatten. | 

Von Flüssigkeiten, deren Wirksamkeit in erster Linie auf Rechnung von Endotoxin 
zu setzen ist, wurden untersucht: 

1. Tuberkulin R (des Institut Pasteur). 

2. Filtrierte Bouillonkulturen vom Streptokokkus und Choleravibrio und 

8. (durch dreistiindige Erwärmung auf 62°) abgetötete, nicht filtrierte mehrtägige 
Bouillonkulturen vom Streptokokkus, Typhusbazillus und Choleravibrio. 

Tuberkulin zeigte eine starke aggressive Wirkung, ähnlich wie die beiden geprüften 
echten Toxine. 

Auch die Experimente mit Filtraten einer Bouillonkultur von Choleravibrionen und 
Streptokokken schienen einen gleichartigen Einfluss zu erweisen. Ganz eindeutig trat aber 
für das letztgenannte Bakteriam die Aggressinwirkung bei Anwendung von unfiltrierten 
älteren Bouillonkulturen zutage, die durch dreistündiges Erhitzen auf 52° abgetötet waren. 

Für den Hauptversuch — Untersuchung über spezifische und nicht 
spezifische Wirkung verschiedener Aggressine — kamen ausser Streptokokken 
und Choleravibrionen noch Typhusbakterien zur Verwendung; gewählt wurden diese drei 
Pilze ale Repräsentanten dreier verschiedener Typen: | 

1. des stark virulenten und wenig toxischen (Streptokokkus), 

N des mittelstark virulenten und mittelstark toxisch bzw. endotoxischen (Typhus- 
bazillus 

3. des schwach virulenten und stark toxischen bzw. endotoxischen (Choleravibrio). 
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Die Anlage der Versuche war nm folgende: 

„In zwei analogen Versuchen erhielten Meerschweinchen zum Teil Aggressin allein, 
zum Teil Bakterien allein. zum Teil Bakterien und Apgressin zugleich und zwar jedes der 
drei Agyressine mit jedem der drei Bakterien zusammen. 

Aggressin wurde in einer Menge angewandt, die derjenigen entspricht, die ein 

Tier in der Bauchhöhle liefert bei einer in 10 bis 15 Stunden tödlichen intra- 
peritonealen Infektion. Die Aggressinkontrollen erhielten, wie ersichtlich, das dreifache im 
einen, reichlich das doppelte im andern Versuch.“ 

Das Resultat, dns leider auch hier zum Teil durch uakontrollierbare Verhältnisse 
getrübt ist, ergab für beide Versuche sweifellose spezifisch aggressive Wirkung beim 
Choleravibrio, mit geringerer Sicherheit auch für Bakterium typhi und Streptokokkus. 

Ausser dieser spezifisch aggressiven Wirkung ist weiter aber noch dıe Annahme 
eines nicht spezifischen Einflusses gerechtfertizt und zwar, wweit sich aus dem ersten Ver- 
such schliessen lässt, des Typhus-, wahrscheinlich auch ‘des Choleraaggressins gegenüber 
dem Streptokokkus und des Choleraaggressins gegenüber dem Typhusbazillus. 

Im zweiten (analogen) Versuch, bei dem nur andere Dosen verwendet wurden, tritt 
durchgehends ausser der Wirkung des homologen Aggressins noch die des heterologen klar 
zutage. Die nichtspeaifische steht im Fall der Typhus- und Choleruinfektion der spezifi- 
schen etwas nach, übertrifft diese jedoch teilweise im Fall der Streptokokkeninfektion. 

Ein drittes analoges Experiment, bei dem Milzbrand- und Tuberkuloseaggressin auf 
nicht spezifische, Cholera- und Streptokokkenaggressin auf spezifische und niehtspezifische 
Wirkung untersucht wurden, ergab wieder einwandfreie spezifische Wirkung, aber nur für 
den Choleraerreger, während eine Wirkung des Choleraaggressins auf den Streptokokkus 
im Gegensatz zum zweiten Hauptversuch völlig vermisst wurde. 

In weiteren Versuchen zeigte sich noch, dass Milzbrandaggressin die fremde Imfek- 
tion begünstigen kann, sowie dass Tuberkuloseaggressin in Verbindung mit Typhusbakterien 
oder Streptokokken ein sehr deutliches positives Resultat gibt. 

Untersuchungen über die Hitzebeständigkeit der Aggressine zeigten, dass Tempe- 
raturen zwischen 65 und 70° ihre Wirkung merklich verminderten, aber nicht aufhoben. 

Eine Bearbeitung der zweiten Hauptfrage, wie man sich die Wirkung der Ag- 
gressine auf die Leukozyten zu denken habe, musste leider wegen Tiermangels unter- 

eiben. 

Zum Schluss bringt Sauerbeck das Ergebnis der ganzen Arbeit in folgende Sätze: 

„Der Bailsche Grundversuch ergibt mit den verschiedensten Bakterien ein positives 
Resultat, d. h. das Exsudat, das infolge einer Infektion im Körper sich bildet, ist imstande, 
nach Entfernung seiner eigenen Bakterien mit einer untertödlichen Dosis desselben Bak- 
teriums zusammen injiziert, eine tödliche Krankheit zu erzeugen. 

Bails Annahme, dass diese Wirkung ausschliesslich durch bisher unbekannte Sub- 
stanzen, „Aggressine“ zustande komme, die von den bekannten schon durch ihre Ungiftig- 
keit verschieden, die bakterienfeindlichen Leukozyten vom Ort der Infektion abhalten und 
so die Wucherung der Bakterien im Körper ermöglichen, also die eigentlichen Träger der 
Virulenz wären, ist aus folgenden Gründen nicht aufrecht zu halten: 

1. Die aggressiven Exsudate sind nicht ungiftig: das doppelte bis dreifache der Dosis, 
die zur Ærsielung eines aggressiven Effektes nötig ist, tötet ın einigen Tagen. 

2. Eine deutliche Abhaltung der Leukozyten ist zum mindesten nicht konstant. 

8. Die „Agressintiere“ zeigen nicht immer eine Vermehrung der eingeführten Bak- 
terien, können vielmehr auch unter dem Bild des Toxintodes sterben. 

4. Die Wirkung der Exsudate ist nicht der Aggressivität (Virulenz) der Bakterien 
proportional; in meinen Versuchen war sie am leichtesten mit typischen Endotoxinbildern 
zu erzielen 

D. Eine aggressive Wirkung im Sinne des Bailschen Grundversuches ist auch mit 
Endotoxinen und Toxinen zu erreichen, und zwar solchen, die ausserhalb des Körpers re 
bildet sind. Ferner ist die aggressive Wirkung von Exsudaten, kulturellen Endotoxinen 
und Toxinen nicht spezifisch beschränkt, sondern alle drei Stoffe begünstigen auch die In- 
fektionen mit artfremden Bakterien, wenn schon weniger stark, als die mit dem zugehörigen 
 Bakterium.*“ Johu Miller (Berlin. 


1155) H. Friese, Kritische und experimentelle Studien zur Aggressinfrage. 
(Hygien. Institut Berlin.) Arch. £ Hygien. LX. Heft 4. p. 261. 


Dio Untersuchungen Frieses befassen sich lediglich mit dem Typhusbazillus. Für 
diesen kann er das von Bail angegebene Faktum der infektionsbefördernden Wirkung 
sterilisierter Exsudate hestütigen. In der Deutung dieser infektionsbeftrdernden Wirkung 
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weicht er allerdings erheblich von Bail ab, indem er der Hypothese von der aggressiven Fihig- 
keit derartiger Exsudate entraten zu können glaubt und die abgestorbenen oder abge- 
töteten Bakterienleiber für das wirksame Agens hält. Auch .zur Erklärung der 
immunisierenden Wirkung derartiger Exsudate kann man auf die Aggressintheorie 
verzichten. Fleischmann (Berlin). 


1156) Pane und Lotti, Über Angriffsstoffe (Aggressine). I. Mitteilung. (Hygien. 
Instit. Bonn.) Zentralbl. f. Bakt. Bd. XLIH. Heft 7 u. 8. 


Pane und Lotti geben zunächst eine interessante, wenngleich sehr unvollständige 
Zusammenstellung von Arbeiten, die die Frage der Infektionsbeförderung durch Bakterien- 
stoffe betreffen. Was die Bailschen tierischen Aggressine betreffe, so seien dies keine 
reinen Aggressine, vielmehr finden sich in den Exsudaten auch die Abwehrstoffe des 
lebeñden Körpers. „Es ist deswegen angebracht, zur Darstellung der Aggressine wieder 
auf die Kulturbakterien zurückzugreifen.“ Demgemäss haben die Verff. sich ausschliesslich 
mit künstlichen Aggressinen befasst, und zwar wählten sie auf Kruses Anraten, unter 
dessen Leitung diese Arbeit entstand, zu ihrem Studium die Dysenteriebazillen. 

Die Ergebnisse ihrer Untersuchungen fassen sie. wie folgt, zusammen: 

1) Aus den Dysenteriebazillen kann durch Kochsalzlösung bei 60° ein Extrakt mit 
sehr erheblicher aggressiver Wirkung hergestellt werden. Er ist imstande, noch 1/,9) der 
tödlichen Dosis von Dysenteriebazillen zum Wachstum zu bringen. 

2) Die Aggressivität des Extraktes ist quantitativ bis zu einem gewissen Grade 
spezifisch, denn die stärkste Wirkung erfolgt bei der gleichzeitigen Injektion von Dysen- 
tcriebazillen. 

ts 3) Die aggressive Wirkung ist durch die Toxisität der Extrakte nicht zu er- 
klären. 

4) Das verhindert das Zerstören und die Wirkung der Leukozyten und 
hebt auch die agglutinierenden und bakterientötenden Eigenschaften von spezifischen 
Seris & 

5) Die Aggressinwirkung des Bakterienextraktes ist flüchtig, nach einigen Stunden 
geht sie in eine defensive Wirkung über. 

6) Es gelingt auch, aus anderen Bakterien durch die nämliche Behandlung aggres- 
sive Extrakte zu gewinnen. Deren Wirkung ist schwächer, aber auch spezifisch. 

Die Verff. bestätigen also an dem Beispiel der Dysenteriebazillen in allen Punkten 
die von Wassermann und besonders dem Referenten vertretene Auffassung von den 
Aggressinen, ohne wesentlich Neues zu bringen, obwohl nach ihrer Ansicht die Forscher, 
die bisher die künstlichen Aggressine studiert haben, die „umfangreiche Aufgabe in keiner 
Weise erschöpft haben“. | J. Citron (Berlin). 


1157) Ettore Tedeschi, Die nichtbakteriellen Aggressine. Vorläufige Mitteilung. 
(Institut für klinische Medizin der Universität Genua.) Zentralbl. f. Bakt. Bd. XLII 
Heft 7. 


Tedeschi stellte Untersuchungen dartiber an, ob es gelingt, mit Risin und Abrin 
Substanzen zu erhalten, welche Aggressinwirkung besitzen d. h. untertödliche Dosen zu 
tödlichen zu gestalten vermögen. Die von ihm gewählte Versuchsanordnung bestand 
darin, dass er Kaninchen intrapleural Aleuronat und 14—16 Stunden später Rizin- resp. 
Abrinlösung einspritzte. Nach 12 Stunden wurde das Kaninchen getötet, das Exsudat 
steril entnommen und klar zentrifugiert. Es zeigte sich nun, dass untertödliche Dosen 
von Abrin zu tödlichen wurden, wenn man einem Kaninchen vorher von diesem „Abrin- 
aggressin“ injizierte. Die analogen Versuche mit Rizin verliefen negativ. 

. Citron (Berlin). 


1158) Edmund Weil, Versuche über die Wirkung der Leukozyten bei intra- 
peritonealer Cholerainfektion (Hvg. Inst. d. deutsch. Univ. Prag). Zentralbl. f. 
Bakter. L Abt. Orig. 1907, Bd. XLIH, H. 2. 

Der Wert der Leukozyten bei der bakteriellen Infektion ist heute noch umstritten, 
indem Pfeiffer und seine Schüler den Leukozyten eine untergeordnete Bedeutung zu- 
schreiben, während Metschnikoff sie für den wichtigsten Faktor hält. Weil unter- 
suchte die Frage, welche Rolle Leukozyten und Immunserum in einem Baum spielen, der 
an Komplement verarmt ist, in dem also eine Bakteriolyse nicht auftreten kann. Als Ver- 
suchsobjekt wurde die Meerschweinchenbauchliöhle gewählt. Zur E..eugung von Leuko- 
zyten wurden intraperitoneale Bouilloninjektionen gemacht. Die Komplementausschaltung 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 6. 58 
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wurde durch Bindung an die Kombination Bakterienextrakt + Immunscrum erzielt. Die 
Versuchsanordnung gestaltete sich also so, dass immer ein Tier Immunserum allein, ein zweite» 

unserum -++ Extrakt (vor der Injektion gemischt) und ein drittes Tier, das mit Bouillon 
vorbehandelt war, ebenfalls ein Gemisch von Immunserum + Extrakt erhielt. Hierauf 
erfolgte die intraperitoneale Infektion mit Cholera. 

Hierbei ergab sich, dass das erste Tier am Leben blieb und im Peritoneum Baktens- 
lyse zeigte, dass das zweite Tier starb und keine Bakteriolyse und Phagozytose auft at 
und dass das dritte Tier endlich wiederum am Leben blieb, dass aber keine Granulabildung 
extrazellulär auftrat, vielmehr die Vibrionen phagozytiert wurden. 

Gegenüber sensibilisierten Bakterien erwies sich der Extrakt wirkungslos, wie dies 
von vornherein anzunehmen war, da das Komplement in diesem Falle eine grössere Affinität 
zu den sensibilisierten Bakterien als zum Extrakt besitzt, Bakteriolyse also eintreten mus. 
Dagegen kann man durch entsprechende Versuchsanordnung zeigen, dass sowohl im “vivo 
wie in vitro sensibilisierte Vibrionen leicht von den Phagoryten aufgenommen werden 
(Cpsonin und bakteriotrope Substanzen), Zu der Frage, ob bakteriotrope Substanz und 

mmunkörper identisch sind, liefert Verf. kein neues Material; diese Frage bleibt vielmehr 
auch weiterhin in suspenso. Julius Citron (Berlin) 


Entfernt man durch Choleraextrakt das Komplement aus der Meerschweinchenbauch- 
höhle, so bleibt bakteriolytisches Choleraimmunserum wirkungslos, indem die Auflösung der 
Vibrionen unterbleibt. Sammelt man jedoch vorher Leukozyten an, so bleibt die Ent- 
fernung des Komplementes bedeutungslos, indem die Leukozyten die Vibrionen rasch auf- 
nehmen nnd in ihrem Inneren zerstören. Es zeigen diese Versuche, dass die Leukozyten 
in ihrem Inneren die Funktion des Komplements ersetzen, wenn es ihnen nur gelingt, die 
Bakterien aufzunehmen. Wenn es auch nicht möglich ist, in den weissen Biutzellen 
thermolabiles Komplement nachzuweisen, so kann das daran liegen, dass die Komplement- 
funktion mit den vitalen Vorgängen der Leukozyten zusammenhängt. Jedenfalls zeigen 
diese Versuche die grosse Wirksamkeit. der Leukozyten selbst nach Entfernung des in den 
Säften vorhandenen Komplementes, dem von vielen Autoren die ausschlaggebende Be- 
deutung für die erfolgreiche Wirkung eines Immunserum zugeschrieben wird. 

Eigenbericht. 


1159) E Well, Über den Mechanismus nichtbakterizider Immunität. (Aus dem 
hyg. Inst. d. deutsch. Univ. Prag.) Archiv i. Hygiene, Bd. LXI, Heft 4. 


Erzeugt man in der Bauchhöhle von Meerschweinchen eine Präzipitation, durch 
welche Komplement gebunden wird, so bleibt das Hühnercholeraimmunserum, welches im 
Tierkörper keine bakteriziden Eigenschaften aufweist, nicht nur unwirksam, sondern die 
infektion verläuft trotz Anwesenheit des Immunserums viel rapider als beim normalen 
Tiere. Sammelt man aber zuvor in der Bauchhöhle Leukozyten an, so ist der Präzipi- 
tationsvorgang nicht befähigt, die Immunserumwirkung zu unterdrücken. Man muss daraus 
schliessen, dass die Substanz, welche durch das Präzipitat ausgeschaltet wird, in irgend 
einer Beziehung zu deu Leukozyten steht. Das ist aber aus dem Grunde merkwürdig, 
weil gerade in der jüngsten Zeit gezeigt wurde, dass die Leukozyten kein thermolabiles 
Komplement besitzen. | 

Um dic wirksamen Stoffe des Immunserums aufzufinden, wurde zunächst an einen 
bakteriziden Ambozoptor gedacht. Bringt man selbst eine minimale Menge von Bekterien 
in viel Immunserum, so töten dieselben nach Entfernpng des Immunserums sämtliche Tiere 
(Kaninchen, Mäuse, Meerschweinchen). Nur das mit eingespritzte Immunserum verleiht 
Schuts. Daraus geht hervor, dass das Hühnercholera-Immunserum keine Ambozeptoren 
besitst, welche für die Schutzwirkung eine Bedeutung haben. 

Auch bei Leukozytenanwesenheit wirken die mit Immunserum behandelten Bakterien 
infizierend, was gegen das Vorhandensein eines Opsonins, das an die Bakterien gebunden 
wird, spricht. 

Die mit Immunserum behandelten Leukozyten verleihen ebenso wenig wie normale 
Leukozyten Schutz gegenüber der Hühnercholerainfektion. 

Bei der Untersuchung des Hühnercholeraimınunserums im Reagenzglase zeigte sich 
die überraschende Tatsache, dass dasselbe, wenn auch schwache, so doch deutliche spezi- 
fische bakterizide Eigenschaften aufwies. Es zeigte sich aber, dass auch das normale 
Rinderserum in derselben Stärke bakterizide Eigenschaften aufwies, ohne gegen die Hühner- 
cholerainfektion zu schützen, ferner dass das Hühnercholeraimmunserum, wenn es längere 
..eit nicht behandelten Immuntieren entnommen war, trotz vollständigen Bestehens der 
Glasbakterizidie, selbst in hohen Dosen nicht schützte. Da ferner der ganze Verlauf gegen 
bakterizide Eigenschaften des Serums im Tierkörper spricht — das Genauere muss im 
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Original nachgelesen werden — so Kann man mit Sicherheit behaupten, dass die baktorir 
ziden Eigenschaften dieses Serums mchts mit seinen schitzenden Fähigkeiten zu tun haben, 
sondern nur eine- Reagenzglaserscheinung sind, wie die Agglutination oder die bakterizide 
Wirkung des normalen Kaninchenserums gegen Milzbrand. Die Ausbildung der Bakteriv- 
lysine dieses Immunserums ist die Reaktion auf die eingeführte Bakteriensubstanz, welche 
selbstverständlich anch im Aggressin vorhanden ist, mit der Erzeugung der Immunität 
aber nichts zu tun hat, sondern nur die Ausbildung von Agglutininen, Bakteriolysinen und 
J’räzipitinen bedingt. . 

Die Wirkung des Immunserums konnte sich Verfasser nur auf folgende Weise er- 
klären: Es ist in der Organisation des Hühnercholerabazillus als echtem Parasiten gelegen, 
dass er die Schutzkräfte des Organismus überwindet, was dadurch geschieht, dass er im 
"Tierkôrper leicht Aggressin bildet. Der mit dem Aggressin vorbehandelte Organismus 
bildet einen Gegenkörper, das Antiaggressin, welches un Immunserum enthalten ist. Dieses 
nun besitzt die Eigenschaft, sei es das im Bazillus vorgebildete oder das abgegebene 
Aggressin zu paralysieren. Dadurch wird der Mikroorganismus den normalen Schutzinitteln 
des Organismus (Leukozyten Leukozytenstoffeu), die er sonst besiegt, unterliegen. Es 
braucht nicht gerade Phagozytose zu sein, die gerade bei Hühnercholera nicht mit Sicherheit 
zu beobachten ist, da wir auch andere Abtötungsarten .oder Wachstumshinderungen durch 
Leukozyten keunen. Eigenbericht. 


1160) E. Weil, Versuche über die Widerstandsfähigkeit bei intraperitonealer 
Injektion. (Aus d. hyg. Inst. & deutschen Univ. Prag.) Zentralbl. f. Bakt., XLIV, 2. 


Es wurde eine Reihe von Versuchen angestellt, um zu ermitteln, worauf die Wider- 
standsfähigkeit gegenüber bestimmten Mikroorganismen bei intraperitoncaler Injektion: be- 
rubt. Spritzt man einen Keim in die Bauchhöhle des Meerschweinchens, so kommt er zu- 
nächst mit den Säften und den Zellen (Leukozyten), die in der Bauchhühle normalerweise 
angesammelt sind, in Berührung. Es können nun die Säfte oder die Leukozyten oder beide 
bakterizid sein und die eingeführten Keime zerstörän. 

Gegenüber den Vibrionen entfaltet das Meerschweinchenserum eine schr starke Bak- 
terizidie, und da dieselbe auch in der Bauchhöhle eines normalen Tieres ın Form des 
Pfeifferschen Phänoinens auftritt, so kaun die Widerstandstihigkeit vom Peritoneum aus 
wohl auf Säftebakterizidie beruhen. Aus der Gruppe der Vibrionen wurden die Versuche 
mit Vibrio Metschnikoff angestellt. 

Der Heubazillus wird weder vom Meerschweinchenserum abgetöbet, noch von den 
isoliert wirkenden lebenden Leukozyten. Wenn aber Serum und Leukozyten zusammen- 
wirken, ro zerstören sie den Heubazillus in starkem Masse. Diese Wirkung beruht wohl 
auf phagozytärer Tütigkeit der Leukozyten, welche im Serum durch den Opsoningehalt 
derselben stark ausgesprochen ist. Diese Glasversuche konnten mit Erfolg auf den Tier- 
körper übertragen werden, indem es gelang, einerseits die Säftewirkung, andererseits die 
Leukozytenaktion zu paralysieren und so eine Infektion mit dem saprophytischen 
Subtilis zu erzielen. Die Säftewirkung wurde dadurch unterdrückt, dass Cholerapräzipitat 
oder Menschenserum und Antisernm in die Bauchhöhle eingespritzt wurde, wodurch Kom- 
plement gebunden wurde. Die Leukozytenwirkung wurde durch Aggressin ausgeschaltet. 
Leukozyten- und Säftewirkung wurden durch Choleravibrionenextrakt unterdrückt, welcher 
durch seine Giftigkeit die Leukozyten schädigt und durch seinen Gehalt an gelösten Bakterien- 
destandteilen komplementbindend wirkt. In allen Fälleu gelang es, im ersten weniger 
vollständig, im zweiten vollständiger und im dritten absolut, eine zum Tode der Tiere 
führende Infektion mit Heubazillen zu erreichen. Diese Versuche zeigen, dass ınan 
eine Infektion auch mit wenig pathogenen Keimen erzielen kann, wenn man die Ursachen 
ergrindet, welche im Tierkörper das Wachstum der Keime unterdrücken. Hierzu kann die 
Beobachtung im Glase unter Umständen gute Dieuste leisten. Eigenbericht. 


1161) A. Pettersson, Bakterizide Leukozytenstoffe (Endolysine) und Milzbrand- 
immunität. (Aus dem bakt. Laborat. d. Karolin-Instit. in Stockbolm.) Zeitschr. für 
klin. Medizin Bd. LXIL, 1—4. 


Es ist bekannt, dass die Leukozyten keimfeindliche Stoffe besitzen, welche von den 
Serumalexinen (normaler Ambozeptor + Komplement) verschieden sind, Für die Im- 
munität wurde diesen eine Bedeutung bisher nicht zugemessen. Bei der Immunität des 
Huhnes gegen Milzbrand, wo das Serum nicht antibakteriell wirkt, konnten Bail und 
Pettersson die Leukozyten und Knochenmurk als keimfeindliche Quelle entderkın. und 
brachten die natürliche Immunität des Huhnes damit in Zusamincubang. Petiersson 
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hat in weiteren interessanten Versuchen die natiirliche Immunität des Meerschweischcas 
gegen J’roteus untersucht und ebenfalls in den Leukozyten bakterzide Stoffe entdeckt. 
während das Scrum wirkungslos war. 

Pettersson hat nun in der vorliegenden Arbeit seine Untersuchungen auf die 
für Milzbrandinfektion empfänglichen Tiere ausgedehnt, von der Erwägung ausgehend, 
dass die bakteriziden Leukozytenstoffe bei empfünglichen Tieren fehlen oder in geringer 
Menge vorhanden sein, bei der Immunisierung aber erst entstehen oder eine Vermehrung 
erfahren müssen. Seine Vermutungen wurden insofern bestätigt, als bei Ziege und 
Kaninchen, welche gegen Milzbrand sehr empfinglich sind, sich zwar bakterizide Leuke- 
zytenstoffe fanden, aber nur in ganz geringer Menge, während bei der künstlichen Immuni- 
sierung dieser Tiere mit dem Blute milzbrandinfizierter Kaninchen dieselben eine geringe 
aber deutliche Steigerung aufwiesen. Es geht aber aus dem Verfahren von Pettersson 
hervor, dass diese Stoffe nicht in den lebenden Leukozyten wirken, sondern erst beim ge- 
waltsamen Zerstören derselben in den Leukozytenextrakten nachweisbar sind. 

Infisierte er immunisierte Tiere, deren Blut keine Bakterizidie gegen Milzbrand 
aufwies (Ziege), so wirkt dasselbe 6 Stunden nach der Infektion bakterizid, was nur darauf 
zurückgeführt werden kann, dass die Leukozytenzahl im Blute des infizierten Tieres ver- 
mehrt ist. Dieselben Verhältnisse finden sich bei dem natärlich immunen Hunde. 

Auffallend ist, dass die Extrakte von leukozytenreichen Organen immunisierter Tiere 
keine keimfcindlichen Stoffe liefern, sonach das gegenteilige Verhalten aufweisen als die 
natürlich immunen Tiere. 

Pettersson glaubt, dass durch den Nachweis der vermehrten Leukoz 
des immunisierten Tieres die künstlich erzeugte Immunität gegen Milzbrand eine Kr- 
klärung findet. 

Folgendes die vom Verf. angeführten Ergebnisse der Untersuchung: 

Nicht nur die Leukozyten milzbrandimmuner, sondern auch die der empfänglichen 
Tiere euthalten auf Milzbrandbazillen wirkende Stoffe. Die letzteren sind aber bedeutend 
ärmer an denselben als die ersteren. 

Bei der Immunisierung nimmt die bakterizide Wirkung der Leukozyten empfäng- 
licher Tiere zu, wenn auch nicht in sehr hohem Grade. 

Die auf die Milzbrandbazillen wirkenden Serumalexine und Leukozytenendolysine 
unterscheiden sich von einander sowohl durch ungleiche Hitzebeständigkeit, als durch ver- 
schiedene Wirkungsweise. 

Die Körpersäfte infizierter Tiere enthalten immunisierende Subetanzen. 

E. Weil (Prag). 

(Anmerkung des Referenten.) Wenn wir die Resultate dieser Arbeit überblicken, so 
können wir darin durchaus nicht eine befriedigende Erklärung der küustlichen Milsbrandimmunitat 
sehen. Die Zunalınıe der Leukosytenbakterizidie beim inımunisierten Tiere ist, wie Pettersson 
selbst hervorhebt, nur gering ; ausserdem wirken die lebenden Ieukozyten, die doch im ismus 
vorhanden sind, gar nicht bakterizid. Man mtisste sich also vorstellen. dass bei der m ein 
starker Leukusyteuserfall eintreten müsste, welcher die Keime zerstört. Gresetzt den Fall, dass die 
gesteigerts Bakterisidie doch etwas mit der künstlichen Immunität zu tun hat, wie kann sich aber 
Petterssun die übertragene Immunität erklären? Soll das eingeführte Immunserum, 
kanntlich nicht stärker bakterixid wirkt als normales, den Jeukozyten augenblicklich eine 


Menge hukterizider Substanz suftihren oder soll es eine grosse Anzahl von Leukosyten zum 
bringen? Vielleicht spielt hier der bakteriotrope Opsoningehalt eine Rolle. 


1162) M, Gruber und Kenze Futaki, Über ‘ie Besistenz gegen Milzbrand und 
über die Herkunft der milzbrandfeindlichen Stoffe. Münch. Med. Wochenschr. 
1907, Nr. 5. 


Huhn und Hund sind fast absolut immun gegen Milzbrand, Meerschwein und 
Kaninchen erliegen der Infektion fast widerstandslos. 

Die hohe Körpertemperatyr des Huhnes (41—42°) kann seine Resistenz mit fürdera 
und den Milzbranderreger schwächen, ist aber nicht alleinige Ursache der Resistenz, dean 
die Temperatur des hochimmunen Hundes ist die gleiche wie die der wehrlosen Meer- 
schweinchen und Kaninchen. 

Dagegen besteht ein Unterschied in der Phagozytose empfänglicher und primär 
resistenter Tiere in vitro. 

Hühner- und Hundeleukozyten fressen vollvirulente Milzbrandfäden mit äusserster 
Gier, die Leukozyten von Mcerschwein und Kaninchen aber umklammern nur langsam und 
spärlich diese Bazillen, ohne sie dann zu fressen. 

Andererseits ist aber der Emulsionsbrei') der empfänglichen Meerschwein- und 
Kaninchenleukozyten doch sehr wohl imstande, in vitro hochvirulente Milzbrandbasillen in 
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1) Mit Extrakten wurde nicht gearbeitet. (Ref.) 
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kürzester Zeit durch blossen Kontakt und Sekretion gewisser Stoffe zu töten und ihr 
Plasma mit letzteren zu verdauen, ohne die Bazillen aufzunehmen und zu fressen. 

Also obwohl potentiell die Leukozyten auch der empfänglichen Tiere wohl befähigt 
sind, die Bazillen zu schädigen, so bleibt hier jedenfalls in vitro sowohl wie in vivo, bei 
wirksam infizierten Tieren, im Gegensatz zu Huhn und Hund, die Phagozytose aux. 

Die Ursache dieser ausbleibenden Phagozytose liegt in der Kapselbildung, welche 
die Milzbrandbazillen in den Säften dieser animmunen Tiere aufweisen. [Auch in vitro 
lassen sich solche Kapselbazillen in inaktivierten Kaninchen- und Meerschweinchen (Nativ- 
oder Immun-?)serum und Säften züchten, die dann gegenüber auch aktivem bakteriziden 
Kaninchenserum (auch gegenüber nativem und Immunserum primär immuner Tiere?) sehr 
restistent sind. Ursache der Kapselbildung ist das Serum der Tiere, welches als Reaktion 
diese biologische Resistenzerhöhung (nicht toxische Virulenz) der Milzbrandbazillen aus- 
Jöst, als Reiz zur Kapselbildung wirkt. Folge derselben ist das Ausbleiben der Phago- 
zytose)] Beim Zusammenbringen von Kaninchenleukozyten mit Kapselbakterien bleibt 
bei gut umkapselten Exemplaren selbst die Umklammerung aus. Die umkapselten Bazillen 
wirken nicht mehr chemotaktisch anlockend auf die Leukozyten. [Vielleicht fehlt es im 
Serum der emptänglichen Tiere auch an thermostabilem Nativopsonin, wodurch die Kapsel- 
bildung unbehinderter erfolgt, bzw. das Opsonin kann an den primär umkapselten 
Bakterien nicht haften.] Kapsellose Bakterien werden in vitro wie in vivo bei wirksam 
infizierten empfänglichen Tieren von dessen Leukozyten angefallen, umklammert und zum 
Teil getötet, aber nicht auch phagozytiert. [Vielleicht wird durch diese Kontakttötung 
wie durch Bakteriolyse ein Endotoxin beffeit, welches meist den J'od des empfänglichen 
Tieres zur Folge hat.] 

Also obwohl die empfänglichen Tiere die ungekapselten Bazillen schädigen können, so 
erfolgt der Tod des Tieres, weil einmal die Phagozytose der wenigen getöteten unge- 
kapselten Bazillen ausbleibt, und-die nicht angefallenen Bazillen sich noch obendrein durch 
‚Kapselbildung vor Umklammerung und Tötung schützen und dadurch vegetativ die In- 
fektion unterhalten. 

Wir hätten also kurz folgende Verhältnisse: 

Die Leukozyten primär resistenter Tiere phagozytieren lebhaft selhst hochvirulente 
Bazillen. Die Leukozyten der empfänglichen Tiere dagegen umklammern nur spärlich 
und träge die Bazillen; obwohl sie die Bazillen dadurch schädigen, selbst töten können, 
bleibt die Phagozytose hier aus. Also spärliche Umklammerung ohne Phagozytose. Ur- 
sache des Ausbleibens der Phagozytose soll die Kapselbildung der Bazillen bzw. die 
Befähigung zur Kapselbildang im Serum der empfänglichen Tiere sein, mittels welcher sie 
sich vor den Leukozyten schützen und ungehindert vegetativ vermehren. Umkapselte 
Bazillen werden nicht nur nicht gefressen, sondern nicht einmal umklammert. Es bleibt 
nicht nur die Phagozytose, sondern auch die bakteriotrope Chemotaxis aus. 

Es weisen also jedenfalls die empfänglichen Tiere gegenüber den resistenten gewisse 
Besonderheiten auf. Die Chemotaxis ist geringer, und bei tötender Umklammerung der relativ 
wenigen angefallenen Bazillen erfolgt keine Phagozytose. Die lazillen vermehren sich 
vielmehr unter Kapselbildung. Dieses zeigt, dass Unabhängigkeit besteht zwischen chemo- 
taktischen Bakteriotropismus, anthrakozider Tötung durch Leukozyten und Phagozytose. 

Umgekehrt besteht die Ursache der Resistenz bei Huhn und Hund aber nicht ctwa 
darin, dass es in den Säften dieser Tiere nicht zur Kapselbildung der Bakterien kommen 
könne. Auch im Serum von Hund und Huhn erfolgt nämlich in vitro prachtvolle Kuprel- 
bildung, und dicse Kapselbazillen sind allerdings auch in vitro gegen die Angriffe der 
Leukozyten dieser Tiere gesichert. (Sind auch die im Meerschweinserum gezfichteten Kapsel- 
bazillen gegen die Hundeleukozyten in vitro gesichert?) 

Demnach ist zu vermuten, dass, obwohl das Serum dieser resistenten Tiere die 
Kapselbildung nicht hindern kann, es in vivo doch aus dem Grunde nicht zur Kapsel- 
bildung kommt, dass diese bei diesen Tieren, im Gegensatz zu den empiäuglichen, ver- 
hindert wird, wodurch bei den empfinglichen Tieren die Phagozytose ausbleibt, bei deu 
resistenten die Phagozytose der kapsellos bleibenden Tiere erfolgt. 

Dieses kann nur dadureh der Fall sein, dass es bei den resistenten Tieren mit Ich- 
hafter Phagozytose schon an der Infektiouspforte zur definitiven Verhinderung der Kapsel- 
bildung kommt, während bei den empfänglichen Tieren der Bazillus von vornhercin aggressiv 
als Kapselbazillus die Propagation und Durchwachsung des Körpers erzwingt. 

[Hiermit hängt zusammen, dass bei Kauinchen und Meerschwein die subkutare In- 
fektion, bei der sogleich die Bazillen sich cinkapseln, viel gefährlicher ist als die intra- 
venöse, bei welcher die Bazillen noch kapselfre: in grüsserer Menge in den ihm feind- 
lichen Organismus geraten.) In der Tat fund es sich bestätigt, dass bei den einpiänglichen 
Tieren der Bazillus im Unterhautzellgewebe sehr rasch Kapseln bildet, während bei den 
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resistenten Tieren (obwohl er in den Säften auch Kapseln bilden kann) im Unterhautzell- 
gewebe our sehr spärliche oder keine Kapselbildung der Bazillen auftritt, hier vielmehr 
der Bazillus rasch zugrunde geht. 

Dieser Untergang der ungekapselten Bazillen im Unterhautzellgewebe der resisterten 
Tiere ist ein extrazellulärer, nicht durch Phagozyten bedihgter, aber auch kein dur: 
das Serum bedingter. Das Serum der unempfänglichen Tiere besitzt nämlich keine wirk- 
sainen Milzbrandbakterizidinee Umgekehrt wirkt das Serum der empfänglichen 
Tiere in vitro stark bakterizid, und trotzdem vermehren sich die Bazillen in vive 
obne Kapselbildung. 

Dagegen handelt es sich bei der extrazellulären Vernichtung der ungekapsrlten 
Bazillen im Unterhautzellgewebe der rexistenten Tiere wn eine Säftewirkung: die Körper- 
säfte, die somit ganz unabhängig vom Serum scin müssen, verhalten sich bei beiden Tier- 
gruppen verschieden. Durch den Reiz steriler Watte oder Gaze abgesondeate und aul- 
gesogene Gewebslymphe tötete beim Huhn und Hund die Milzbrandbazillen, beim Kaninchen 
erwies sie sich nur schwach wachstumshemmend, beim Meerschweinchen war sie wirkungsio. 

Dieser Lyntpheaft stammt nicht aus dem Bindewebe; Extrakte desselben mit Koch- 
salzlösung, Serum, Wattelymphe, Stauungsödem waren in gleicher Weise bei Huhn und 
Meerschwein wirkungslos, ja primär wirksame Rcizlymphe wurde durch Behandeln mit 
Bindegewebe wirkungslos. Auch die blosse mechanische Stauungslymphe erwies sich 
vollends wirkungslos. ’ 

Dagegen dürften die wirksamen Anthrakozidine des Unterhautzellgewebes und der 
Reizungslymphe aus den Leukozyten stammen. @ 

Digeriert man Hühnerleukozyten mit an und für sich unwirksamer Stauungslymphe 
30 Minuten bei 41° und zentrifugiert. so erweist sich: das klare zellfreie abzentrifugierte 
Digest als ungeheuer anthrakozid. 0.02 ccm Leukozytenextrakt in 0,5 com Kochsalzlosang 
tötet 2000 Keime in 1 Stunde. Hieraus ergibt sich, dass die doch relativ spärlichen 
Leukozyten der Reizungslymphe genügen, um die Anthrakozidie bzw. Immunität des Unter- 
hautzellgewebes beim Huhn zu. erklären. 

Aber nicht nur an Stauungsiymphe, auch an natives und an inaktiviertes Héhner- 
serum geben die Hühnerleukozyten ihre Anthrakozidine ab. 

So lange die Leukozyten leben, können sie fast unerschöpflich derartige milzbrand- 
feindlichen Stoffe abgeben. Als man sechsmal nacheinander je 20 Minuten die Leukozyten 
digerierte, hat auch noch das sechste Digest sich noch als äusserst wirksam erwiesen. 
Dabei sterben die Leukozyten nicht ab und zerfallen auch nicht; auch nach der sechsten 
Waschung fressen die Leukozyten die (von ihnen vorher abgeschwächten und getöteten) 
vollvirulenten Bazillen mit äusserster .Gier. 

Also beruht das Freiwerden der leukoendotoxischen Anthrakozidine nicht auf einem 
postinortalen Zertullsvorgang, verbunden mit einer pathologischen Veränderung der Leuke- 
zyten (wie etwa bei der Histolyse [Jochmann-Müller] durch Eiterbildung), sondern auf 
einem vitalen Prozess, einer physiologischen Sekretfunktion, ausgelöst durch physiologisch: 
Reizung. 

Es ist nun die Frage, welches diese stimulierenden Reize sind, die diese Sekretion 
veranlassen, unter welchen Umständen sie atitritt, wodurch sie hervorgerufen und künst- 
lich gesteigert werden kann.!) Es scheint, dass die Leukozyten, obwohl sie durch diese 
Sckretion in ihrer vitalen Biologie nicht direkt degenerativ leiden, doch zu diesem Zwecke 
einer gewissen Allergie, einem Zustand erhöhter funktioneller Reizung unterliegen müssen. 

In das normale Serum und Plasma, in dem sie doch in Menge vorhanden sind, 
sondern sie unter den gewöhnlichen Reizen und Lebenshedingungen solche Stoffe nicht 
ab; denn das Scrum von Huhn und Hund ist frei von Bakterizidinen für Milzbrand; wobl 
aber nic die Wattereizlymphe. 

Andererseits ist Serum vom primür empfänglichen Kaninchen und Meerschwein 
wirksam. nicht aber Reizlymphe dieser Tiere. Dieses spricht anscheinend für die yenc- 
tische Unabhängigkeit der Serumbakterizidine (speziell woh] auch der immunisatorischen> 
von den Leukozyten und den leukozytogenen Bakterizidinen, wenigstens denen des Mil-- 
brandes. Denn wie eingangs ausgeführt, töten Leukozytenemulsionen von Kaninchen und 
Meerschwein ebenfalls die Milzbrandbazillen. 

Es zeigte sich, dass die Reizlymphe bei Kaninchen und Meerschwein relativ arm 


1) Bei aktiver spezifischer Immunisierung mit Milzbrand köbnte die Phagozytosc 
gesteigert werden durch vermehrte Opsoninbildung, Erhöhung des opsönischen Index. als» 
nicht durch direkte. sondern indirekte Einwirkung auf die Leukozyten. Dadurch wird 
aber die von der Phagozytose unabhängige Sckretfunktion in den Leukozyten nicht ge- 
steigert. 
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an Leukozyten ist, die Diapedose hier also geringer stark verläuft als bei Huhn und Hund, 
indes sind die Unterschiede der Zahl uicht so erheblich, dass die essentiellen Unterschiede 
der Resistenz auf diese Quantitätsdifferenzen bezoven werden könnten. 

Extrahierte man nun Leukozyten des Kaninchens mit der per se wirkungslosen Reiz- 
1ymphe, so erwies sich das Zentrifugat hier wirksam, aber verglichen mit dem des Huhnes 
doch als schwach. Bedcutend wirksamer wie die Reizlymphe ist die Stauungslymphe 
des Kaninchens. Am allerwirksamsten aber ist der Leukozytenextrakt, den 
man durch Digestion mit Stauungslymphe erhält. Dieses spricht für die 
hohe antiphlogistische Bedeutung der Bierschen Stauungstherapie. Anderer- 
seits bleibt aber doch die Wirkung des Stauungslymphextraktes hinter der gleichen beim 
Huhn zurück, und beweist, dass essentiell der Kaninchenleukozyt ärmer an milzbrandfeind- 
lichen Stoffen ist, als der Hühnerleukozyt. Auch wird der Kaninchenleukuzyt durch wieder- 
holte Behandlung mit Stauungsiymphe relativ rasch erschöpft. im Gegensatz zum Hühner- 
leukozyt. (Der Meerschweinchenleukozyt vollends eondert überhaupt keine wirksamen 
Digestsekrete ab, weder in Stauungs-, noch in Reizlymphe). Im übrigen verhält sich aber 
der Kaninchenleukozyt gegenüber der Extraktion durch Stauungslymphe ungefähr wie der 
Hühnerleukozyt gegen Reiziymphe, d.h. wie eine lebende einzellige Drüse. Nach gewisser 
Ruhezeit kann er immer wieder Bakterizidine absondern, und seine Phagozytose leidet 
dadurch nicht. | 

Abgesrhen von dem quantitativen schwächeren Verhalten des Kaninchenleukozyten 
gegenüber dei Hiihnerleukozyt sondert aber der Hühnerleukozyt Anthrakozidine nicht ins 
Serum und nicht in die Stauungslymphe ab, sondern nur die Reizlymphe wirkt hier als ein 
extrahierender, zur Sekretion stimulierender Reiz; der Kaninchenleukozyt aber sondert an 
Reizlymphe weniger ab wie an Serum und Plasma, am meisten aber an Stauungslymphe. 
Die Stauungsiymphe muss also hier im Gegensatz zur- Reizlymphe hesonders reich an dem 
zur Sekretion reizenden Stimulin eein. Umgekehrt beim Huhn ist die Reizlymphe reich 
im. Gegensatz gum Serum. 

Auftallenderweise verliert die Stauungslymphe ihre Extraktionsfähigkeit dureh In- 
aktivieren bei 65°. Also ist das Btimulin (im Gexensatz zu Opsonin) thermolabil. Wie 
schon oben erwähnt, und wie es auch beim Huhn der Fall ist, ist die anthrakozide Wir- 
kung der Leukozyten unabhängig von der Phagozytose. Die Phagozytose setzt kein An- 
thrakozidin oder Anthrakozidinabsonderung voraus, und trotz Anthrakozidinabsonderung 
kann die Phaguzytose ausbleiben. Auch Leukozyten, die durch starke Extraktion zeit- 
weilig in ihrer sekretorischen Funktion erschöpft sind, üben noch reichliche Phagozytose aus. 

Schwer zu erklären ist der Umstand, dass. selbst die funktionelle Schwäche und 
Trägheit der Leukozyten vorausgesetzt, doch der reichliche Bakterizidingchalt des Serums 
die empfänglichen Tiere nicht hinreichend schützt, zumal doch die hier ungekapselten Bazillen, 
wennschon sie vor der Phagozytose der hier untüchtigen Leukozyten geschützt, sind, so 
doch in vitro von dem bakteriziden Serum immerhin noch deutlich geschädigt werden. 

Da nun in vitro (Oxalat-)Plasma und defiltriertes Serum von Kaninchen relativ hohe 
bakterizide Eigenschaften entfalten, so ist zu schliessen, dass defibriniertes Blut in vitro 
anders wirkt als das zirkulierende Blut intra vasa, so dass möglicherweise die bakterizide 
Eigenschaft des Serums mit Metschnikoff überhaupt nicht Ausdruck einer 
biologischen Reaktion, sondern nur eine artefizielle Leichenerscheinung 
ist. In der Tat erwiesen sich gegenüber gewöhnlichem bakterizid wirkenden Magnesium- 
sulfatplasma und Serum absolut fibrinfermentfreies Natrimnzitrat- und Natriumfluoridplasma 
(Schneider) ohne die geringste anthrakozide Wirkung (besassen aber Bükteriolysine für 
Typhus und Hämolysine) Hieraus ergibt sich, dass das lebende intrayasale 
Blut des Kaninchens frei von gelösten Bakterizidiuen für Milzbrand ist. 

Hieraus erklärt sich ferner das scheinbare Paradoxon der geringen Resistenz dieser 
Tiere gegenüber Milzbrand bei anscheinend hoher Bakterizidie des Blutes; und somit erklärt 
sich weiter, nämlich aus der fehlenden Bakterizidic des zirkulierenden Blutes, im Verein 
mit der funktionellen phagozytischen Schwäche der Leukozyten, die in Wahrheit geringe 
Resistenz der Tiere. Dem aktiven Nativserum des Kaninchens fehlen, ebenso wie sekundärer 
Reizlymphe, die adäquaten Stimuline, welehe die schwach phagozytotischen Leukozyten an- 
reizen könnten, wenigstens wirksame Anthrakozidine in das Blutplasma abzusondern. Also 
ist der Mangel der Blutstimuline die eigentliche und letzte Ursache der geringen anti- 
anthrakischen Resistenz. 

Die Herkunft der Authrakozidine des bei der Gerinnung ausgepressten Serums könnte 
nun darauf bezogen werden, dass bei der Gerinnuoz die absterbenden Leukozyten der 
Speckbaut Bakterizidine liefern, oder dass jetzt bei der Gerinnung Stimuline gebildet 
werden, oder dass im lebenden Normalblut nicht Mange! an Stimulinen, sondern hemmende 
Antistimuline herrschen, die jetzt bei der Gerinnung fortiallen. 
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Gegen alle diese Deutungen spricht, d.h. dagegen, dass die Bakterisidine des extra- 
vasalen Kaninchenserums in vitro aus den zerfallenden Leukozyten stammen, der Umstand. 
dass solches aktives Serum, ja selbst Zitratplasma, aus den Leukosyten keine leukozyto- 
genen Anthrakozidine zu extrahieren imstande ist, dass die Leukozyten kein Anthrakozidin 
hier abgeben, dass also in diesem Serum Stimuline für die Leukozyten fehlen. Also stammen 
die Bakterizidine auch des Stauungsserums gar nicht aus den Leukozyten, und. also sind 
die artefiziellen Serumbakterizidine mit den vitalen Leukosytenbakterisiden nicht identisch. 
Erstere, die beim Kaninchen erst postmortal in vitro auftreten, rind ohne jede Bedeutung 
für die biologische Immunität des Tieres, und letztere fehlen dem vitalen Kaninchenblut 
überhaupt, da dasselbe kein Stimulin besitzt, welches aus den an und für sich schon relativ 
wenig wirksamen Leukozyten solche Anthrakozidine hervorlocken könnte. Daher die Wehr- 
losigkeit dieser Tiere. 

Die bei der Gerinnung auftretenden Serumbakteriolysine, die sicherlich nicht aus 
den Leukozyten stammen, stammen aber aus den Blutplättchen. Hierfür spricht. 
dass noch fibrinfermenthaltiges leicht getrübtes Plasma im Gegensatz zum aktiven Serum, 
schwache bakterizide Wirkung ausübt, dass aber absolut klar und plättchentrei sentri- 
fugiertes Plasma absolut frei von bakterizider Wirkung ist. 

Aus Zitratblut erhaltene und tadellos gewaschene Plättchen geben an klares Zatrat- 
plasma keine Bakterizidine ab, wohl aber an aktives Gerinnungsserum, ferner an bei 65 
inaktiviertes Sertm, an inaktivierte Reizlymphe und vor allem an Stauungslymphe. 

Das Plättchenanthrakozidin in den genannten Flüssigkeiten, also der Plättchen- 
extrakt ist bis 56° thermostabil, er ist also identisch mit dem thermostabilen AnthraËozidin 
des bei 56° inaktivierten Gerinnungsserums. Für diese Identität spricht ferner der Um- 
stand, dass die Plättchenextrakte völlig wirkungslos für Typhusbazillen sind und ebenso 
bei 56° erhitztes Gerinnungsserum; während dieses hier für Milzbrand wirksam bleibt, wird 
es dabei für Typhus, seines Komplements beraubt, inaktiviert. 

Das aus den Plättehen stammende thermostabile Plättchenextrakt ist 
identisch mit dem Anthrakosidin des Kaninchengerinnungsserums, ist aber 
nicht identisch mit dem thermolabilen Scfumalexin (Komplement). 

Dieses thermostabile Plättchenanthrakozidin des Serums ist ein Haptin oder Antigen: 
man kann damit Antisera, Antiplättchensera, Antianthrakozidine gewinnen, welche die 
antbrakozide Wirkung der Plättchenextrakte aufheben (auch die Plättchen löst und mit 
Plättchenextrakt gerinnende, koagulierende Präzipitate bildet ?). 

Die Anthrakozidie des Serums beruht also auf diesem thermostabilen 
Plättchenalexin, nicht auf etwaiger Alkaleszenr. 

Die milsbrandinımune Ratte mit ihrem stark alkalischen Serum hat absolut wirkungs- 
lqses alkulisches Zitratplasma; d. h. das Rattenplasma, von Fibrinferment und Plättchen be- 
freit, wirkt nicht mehr anthrakozid, während die Plättchextrakte dieses Tieres stark 
wirksam sind. 

Im vitalen Blut des schwach geschützten Kaninchens kommen diese Plättchenalexine 
nicht zur Geltung, da sie in den intakten Plittchen eingeschlossen sich erst postmortal 
bei der Gerinnung bilden oder befreien und dort die Grundlage der künstlichen Serum- 
bakterizidine im Gerinnungsserum. bilden. Wohl aber kommen sie zur Geltung in der 
Stauungslymphe. Die geringe vitale Immunität des Kaninchens beruht auf dem Mangel an 
lcukozyteubecinflussendem Serumstimulin, oder in der Torpidität der Leukozyten gegenüber 
etwaigen: vorbaudenem Stimulin Die thermostabilen Anthrakozidine des Gerin- 
nungsserums und die bei einer Infektion wertlosen Bakterizidine des in- 
aktivierten Normalserums in vitro (auch des Immunserums?) stamınen beim 
primär nicht resistenten Kaninchen aus den Blutplättchen. 


Bei dem völlig wehrlosen Mcerschweinchen, dessen vitale Leukozyten gar keine An- 
thrakozidine enthalten, sind übrigens auch die Plättchen absolut frei von solchem Anthra- 
kozidin. Doch ist dieses nur akzessorisch und beruht hierauf nicht die geringe Resistenz 
des Meerschweinserums, da sie ja im Vitalplasma fiberhaupt keine Rolle spielt. Zudem sind 
auch die Plättchenextrakte des hochimmunen Hubnes absolut wirkungslos. 


Es besteht also gar keine funktionelle Korrelation, somit wohl auch 
keine genetische Beziehung zwischen Leukozyten und Plättchen. 


Die Plättchen des Huhnes sind frei von Anthrakozidin, seine Leukozyten aber sehr 
reich daran, die Leukozyten des Kaninchens sind ann an Authrakozidin, seine Plättchen 
aber sehr reich daran. Dic für die vitale Resistenz in vivo wertvollen Anthrax- 
achutzstoffe resistenter Tiere stammen nicht aus den Plättchen, sondern aus 
den Leukozyten. 

Die Serumbakterizidine (anthrakozide Anıbozeptoren) des künstlichen postvitalen und 
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extravasalen Gerinnungs- und Immunserums des Kaninchens stammen nicht aus den Leuko- 
zyten, sondern aus den Plättchen. 

Das Huhn besitzt keine nativen Serumanthrakozidine, seine (histiogene) Milsbrand- 
immunität beruht auf dem Anthrakozidin aus den Leukozyten. 

Beim Kaninehen ist trotz hoher Leukozytose das vitale intravasale Plasma völlig 
unwirksam, während das Serum extra vasa in vitro höchst wirksam ist. 

[Diese xufgedeckten Verhältnisse geben wieder einen interessanten Beitrag zur Frage 
der Beziehung zwischen Immunität und Gerinnung (Bakteriennukleoproteide wirken pyogen 
und leukotaktisch-leukozytotisch). Nukleine wirken auch direkt gerinnungsbefördernd auf 
Fibrinogen (Lilienfeld im Gegensatz zu Histon). Die französische Schule bezog die 
gerinnungsfördernde Wirkung (z. B. bei Pneumonie mit Hyperinose) auf Vermehrung des 
Fibnnferments durch die vermehrten Leukozyten. Andere leiteten daher auch die Plättchen 
aus diesen Leukozyten ab. Die vermehrte Gerinnung ist hiernach zufällig Akzidenz bei 
Immunitätslenkozytose. Nach vorliegenden Versuchen dürfte vielleicht ein Plättchennuklein!) 
Ursache der Gerinnung und des anthrakoziden Ambozeptors sein; bei Einführung von Mils- 
brandprotein käme es dann (beim Kaninchen) zur Vermehrung dieses Plättchennukleins im 

innungsserum. 

Andernfalls wird ausser dieser postmortalen Immunität eine vitale Immunität beim 
Huhn ausgelöst durch die leukozytotische Wirkung seitens dieser eingeführten Milzbrand- 
nukleoproteine. Es tritt Abgabe von Leukozytenanthrakozidin ins Scrum ein und Phago- 
zytose. Nur bei nativ immunen Tieren sind demnach kurativ wirksame Sera mit Gehalt 
an leukozytogenem Bakterizidiu zu erhalten, nicht bei den primär disponicrten Tieren, deren 
Leukozyten keine wirksamen Stoffe enthalten. Hier stammen die unzidine aus den 
Plättchen. Bei primär immunen Tieren sind im Serum auch Stimuline enthalten, welche 
die Leukozyten sekretorisch beeinflussen, im leukozytotischen Immunserum wirken dieselben 
verstärkt; andererseits ist von Wright festgestellt, dass bier auch die nine wirksam 
sind. Doch wirken letztere nur auf die Bazillen. Also die körperfremden Noxen lösen 
Antikörper aus, welche auf diese Noxcn wirkend, sie zur Phagozytose präparieren, während 
die Stimuline auf die körpereignen Schutzkräfte, die Leukozyten, anreizend wirken, sie zur 
aktiven Phagozytose anreizen, die Fruchttätigkeit erhöhen, und vor allem sie zur Abgabe 
wirksamen Anthrakozidins anhalten. Im leukozytotischen Immunserum muss demnach eben- 
falls vor allem eine Vermehrung und Stärkung dieser Stimuline statthaben.] 

Verff. fassen ihre Ergebnisse zum Schluss kurz zusammen. 

Das wichtigste antibakterielle Schutzmittel des Organismus und die Grundlage der 
antibakteriellen Immunität sind die Leukozyten. 

Bei den nativ immunen Tieren Huhn und Hund üben dieselben starke Phagosytove 
aus, bei dem empfänglichen Kaninchen und Meerschwein umklammern sie die illen nur 
und töten und erwürgen sie durch Kontaktwirkung. 

Gegen die Leukozyten schützen sich die Bazillen durch Kapselbildung. Zur Kapsel- 
bildung wird ein bestimmter Bestandteil der Körpersäfte verbraucht. Umkapselte Bazillen 
sind (antiopsonisch) gefeit, wirken nicht leukozytaktisch; andererseits wirken sie aber auch 
nicht mehr aggressiv auf die Leukozyten. 

Inı Blut der immunen Tiere werden die Bazillen sofort von den Leukozyten und 
. deren Sekretstoffen getötet und phagozytiert, bevor es zur Kapselbildung kommt; bei den 
empfänglichen Tieren gelingt es dem Bazillus, rasch Kapseln zu bilden, 

Auch bei primär subkutaner Infektion finden die Bazillen im Unterhautbindegewebe 
bei Kaninchen und Meerschwein einen geeigneten Nährboden, an den sie sich bald anpassen 
und Kapseln bilden, um von hier in die Zirkulation einzubrechen. Dieses liegt daran, 
duss cs hier an Stimulinen fehlt, welche die Leukozyten zur Abgabe von Anthrakozidinen 
reizen. Dieses Fehlen der Stimuline für Leukozyten verbunden mit der Kapselbildung ist 
Ursache des Erliegens der nicht immun empfänglichen Tiere. Erst künstliches Stauungs- 
ödem verleiht dem Bindegewebe des Kaninchens solche Stimuline. Extravasal ist das Serum 
dieser Tiere reich an Anthrakozidinen, welche aber nicht aus den Leukozyten, sondern den 
Plättchen stammen. Diese Plättchenanthrakozidine kommen intravasal gar nicht zur Geltung, 
haben also nur für Reagensglasversuche Wert und Interesse. 

Bei Huhn und Hund ist die Gewebslymphe reich an solchen Stimulinen, und die 
chemotaktisch angelockten Leukozyten sondern diese in Menge ab. Diese Absonderung 
von Anthrakozidin, d. bh. die funktionelle Kraft der Leukozyten, ihr Anthrakozidingehalt, 
vor allem der Gehalt der Reizlymphe an Anthrakozidinsekretion auslösendem Stimulin, kurz 
die Tötung und Phagozytose der Bazillen, bevor sie Zeit haben, Kapseln zu bilden, ist die 


1) Nuklein in Plättchen nachgewiesen von Lilienfeld und Scherer. Zeitschr. £ 
Heilkunde XVII. 1896. 
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Ursache und das Wesen der histiogenen Milzbrandimmunität von Hund und Habu B: 
subkutaner Infektion kommt es hier also gar nicht zum Einbruch in die Zirkulation. 

_ .. Während die Leukoanthrakozidine bei lokaler Infektion erst in der Reizlymphe odcr 
in die Stauungslymphe abgegeben werden, scheincen sie in das Serum der unempfänglichr: 
Tiere für gewöhnlich nicht zu gelangen. Das vitale intravasale Plasma der unempfaaz- 
lichen Ratten und das des emptänglichen Kaninchens ist wirkungslos gegen Milzbrand 
Dagegen enthalten die Blutplättchen von Ratte und Kaninchen abweichend von dem des 
empfänglichen Meerschweinchens und des unempfänglichen Huhnes reichliche Menges 
anthrakozider Substanz. Die Substanz wird bei der Blutgerinnung abgegeben und macht 
extravasal das Serum von Ratte und Meerschwein anthrakozid. Im normalen Plasma fehlt 
dieser Stoff, doch kann er vielleicht unter dem Einfluss der Milzbrandinfektion in d.: 
Plasma (Hyperinose) abgeschieden werden. Pappenheim (Berlin. 


Cf. hierzu ausser den Arbeiten von Metschnikotf, Buchner etc. folgende Arbeitez 

der älteren Literatur: 

Pfeiffer und Marx. Bildungsstätte der Choleraschutzstoffe. Zeitschrift fir Hÿgicr:. 
XXVIII, 1898. 

Simon, Uber die Einwirkung leukozytenhaltiger Flüssigkeiten auf Streptokokken. Zitrbl 
f. Bakteriologie. 1901. 

Lüwit, Über bakterizide Leukozytenstoffe. Zentralbl. f. Bakteriologie. 1898. 

Deubler, Uber die bakterizide Kraft der Leukozytenstoffe und ihr Verhalten zu den baktr- 
riziden Stoffen dex Blutserums. Zentralbl f. Bakteriologie, XXV, 1899. 

Delezcora, Sur la présence d'une diastase tryptique favorisant la digestion des natives 
albuminoides dans Ics leucocytes et les ganglions lymphatiques. C. R. Soc. Bact. 14°. 

Besredtka, La leucotoxine et son action sur le système leucocytaire. Ann. Inst. Past 

SHO. 

Hahn, Über die Beziehungen der Leukozyten zur bakteriziden Wirkung des Blutes. Art. 
f. Hygiene, XXV, 1895. 

Schattenfroh, Über die bakterienfeindlichen Eigenschaften der Leukozyten. Arch t 

_ Hygiene, XXX, 1898. 
— Über hitzebeständige bakterizide Lewkozytenstoffe. Deutsche med. Wochenschrift, 
1 


— Neuere Erfahrungen über die bakterienfeindlichen Stoffe der Leukozyten. Münch. 

med. Wochenschr. 1898. 

— Weitere Untersuchungen über die bakterienfeindlichen Stoffe der Leukozyten. Arch. 

f. Hygiene, XXXV, 1899. 

Bail, Über leukozide Substanzen in den Stoffwechselprodukten des Staphylococcus pyogenes 

aureus. Zeitschr. f. Hygiene, XXX, 1897. 

— Über das Freiwerden bakterizider Leukozytenstoffe. Berl. klin. Woehenschr. 1897. 
(P.) 
1163) Kreibleh, Uber die Resistenz des Menschen gegen Milzbrand. Wien. klin. 
Wochenschr. 1907, Nr. 31. 

Verf. stellte es sich zur Aufgabe, im Gegensatz zum perniziösen tierischen Milzbrand 
die Gründe der relativen Benignitiit der pustula maligna beim Menschen zu erforschen. 
Beim Hund und Huhn, den primär gegen Milsbrand resistenten Tieren haben Petters:en 
und Gruber die Ursache der Immunität in den Leukozyten dieser Tiere nachgewiesen. 

Auch beim Menschen ist die Resistenz nicht durch bakterizide Eigenschaften des 
Blutserums oder Plasmas bedingt. Mit Menschenserum vier Stunden lang behandelte 
Bazillen geben zumeist eine reichliche Aussaat; in den wenigen Fällen, wo Abtötung statt- 
fand, enthielt das Serum auch Cholerazidin. 

Um die Einwirkung der Leukozytenstoffe auf die Bakterien zu prüfen, wurde Bubonen- 
eiter verschiedener Patienten benutzt, der entweder steril war oder nur spärliche nicht 
störende Bakterienbeimengungen enthielt. Die zur Prüfung benutzten Anthraxbazillen ent- 
stammten einer frischen antbropogenen Kultur und hatten keine Tierpassage durchgemacht. 

Die Leukozyten kommen nun derart zur Verwendung, dass entweder der fertige 
Eiter oder die gewaschenen Eiterzellen benutzt wurden. 

Die Leukozyten wurden dabei nicht als ganze Zellen benutzt, sondern im zer- 
trümmerten Zustand, und zwar wurden ihnen dabei die wirksamen Stoffe entzogen durch 
Behandlung mit zugefügtem menschlichem von Einem Patienten stammenden Plasma 
oder Serum. 

Es wurde also dem Eiter oder den gewaschenen Eiterzellen Plasma oder Serum zu- 

fügt und der Extrakt aus den Leukozyten durch Tötung derselben infolge mehrfachen 
Gefrierens und Wiederauftauens gewonnen. 
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Während Serum allein die Bazillen nicht tötete, kommt es bei Behandlung der — 
Bazillen mit Serum (Opsonin, Komplement?) und Leukozytenextrakt (proteolytischer Ambo- 
zeptor?) in den meisten Fällen zu intensiver Abtötung, manchmal bis zur völligen Sterilitit. 
In gefrorenem Eiter ist die Abtötung entsprechend stärker als im verdünnten -Leuko- 
zyten-Extrakt; aber selbst ein Leukozytenkochsalzextrakt wurde als wirksam befunden. 

Behandelt man Bazillen mit lebenden mit Serum versetzten Eiterzellen, so kommt 
es zu starker, oft aber nur partieller Phagozytose; trotzdem aber bemerkt man auch an 
den nicht phagozytierten extrazellulären freien Bazillen färberisch deutliche degenerative 
Absterbeerscheinungen. 

Dass die wirksamen anthrakoziden Stoffe aus den Leukozyten stammen und in das 
Menstruum übergehen, lässt sich feststellen durch Abzentrifugieren der ausgelaugten zer- 
trümmertem Leukozytenreste und Behandeln von Bazillen mit dem Zentrifugat einerseits, 
und mit blossem Serum ohne Leukozytenstoffe andererseits.. Die Wirksamkeit des Extrakts 
lässt sich vermutlich steigern durch längeres Behandeln der Leukozyten, längeres Belassen 
derselben im Lösungsmittel in der Wärme und durch Ausschütteln. Den konzentriertesten 
Extrakt stellt gefrorener Eiter dar. | 

Auch Verf. kommt also zu dem Schluss wie Gruber, dass die Leukozyten und ihre 
Stoffe die Ursache der Resistenz gegen Milzbrand sind, unterscheidet aich aber in einem 
Nebenpunkt von Gruber darin, dass dieser Forscher nur eine physiologische Sekretion 
dieser Stoffe seitens der lebenden Leukozyten annimmt, während Verf. seine Stoffe durch 
Abtôten bzw. aus abgetöteten Leukozyten gewann. Pappenheim (Berlin). 


1164) T. Stiennon, Absence de phagocytose après l’injection de bacilles encap- 
sulés du charbon bactéridien, Société de Biologie, 13 Avril 1907, ‘I. LXI, 
No 12, p. 604. 

Bordet, Sawtchenko, Gruber-Futaki et Lôhlein ont fait connaître des ob- 
servations établissant le rôle capital de la capsule dans la protection de certains microbes 
contre l’action antagoniste des cellules de l'organisme attaqué. | 

Si l'on suit ce qui se passe dans le péritoine du cobaye, après l'injection de bacilles 
du charbon de diverses virulcnces, provenant de cultures en gélose où Ics bacilles se 
développent sans gaine d’enveloppe, on observe ceci: quand il s’agit du bacille tuant en 
60 heures, on voit les leucocytes apparaître de plus en plus vite dans l’exsudat, au point 
qu'après 5 ou 6 heures, toutes les bactéries injectées sont phagocytées; on ne voit plus de 
microbes hors des cellules. Mats, après 20 heures, on aperçoit de nouveau des bacilles 
libres dans l’exsudat: seulement, ce ne sont plus les mêmes microbes, ils sont plus volu- 
mineux et surtout, ils sont entourés d’une gaine épaisse. Cette nouvelle génération de 
bacilles encapsulés ne se trouve jamais à l’intérieur des -leucocytes. Le microbe à gaine 
se multiplie abondamment, pénètre dans le sang 5 ou 6 heures avant la mort et y déter- 
ınine Ia septicémie charbonneuse bien connue. 

Si le cobaye a été préparé la veille par une injection de bouillon stérile dans le 
péritoine, les leucocytes, se trouvant déjà en abondance dans la cavité au moment de l'in- 
jection, phagocytent immédiatement les bacilles sans gaine: une conséquence de ce fait est 
un retard dans la généralisation de l'infection. 

Si Je bacille injecté est très viruleut, tuant en 18 heures, la phayocytose n'a pas 
le temps de s'effectuer; déjà, après une heure, la bactéridie a pris sa gaine, la ‘multiplication 
des microbes n’est nullement entravée, la généralisation est très rapide. Avec Je charbon | 
avirulent, la phagocytose est totale, on ne voit à aucun moment des bacilles encapsulés 
dans l'exsudat; l'animal se rétablit. J. Jolly (Paris). 


1165) T. Stiennon, Etat des leucocytes en présence des bacilles encapsulés du 
charbon. Société de Biologie, 20 Avril 1907, T. LXII, No 13, p. 646. 


L'auteur a montré que, chez les cobayes infectés de bacilles du charbon d’inégale 
virulence, on voit, dans la péritoine, dans les cas mortels, une gaine se développer autour 
des microbes, et la phagocytose ne s’exercant pas, l'infection mortelle se produit plus ou 
moins rapidement. L’auteur montre qu'on ne peut, invoquer, pour expliquer cette absence 
de phagocytose de bacilles encapsulés, la sécrétion de substances passant dans l’exsudat et 
alterant les leucocytes. Ceux-ci ne paraissent pas souffrir du voisinage des bactéridies ni 
de leurs sécrétions; ils conservent toute leur activité, qui se manifeste par lu propriété 
d’englober des corps étrangers et des microbes. Seule la bactéridie encapsulée échappe à 
leur action et reste même inattaquable après plusieurs lavages énergiques. 

| J. Jolly (Paris) 
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1166) Schneider, Über den Alexingehalt des zirkulierenden Blutes. Gesellschaft 
für Morphologie und Physiologie. München, 13. Februar 1906 (s. Münch. med. Wchschr. 
1907, Nr. 3, 8. 146). 


Von der Voraussetzung ausgehend, dass ein hinsichtlich seiner bakteriziden und 
himolytischen Fähigkeit mit dem reaktiven intravaskulären Normal- und Immunplasma in 
Vergleich zu steliendes künstliches Plasma sich wie jenes frei von Fibrinferment verhalten 
müsse, hat Vortragender speziell die Frage der Präexistenz des Alexins (Komplements) im 
Normalblut nicht an Seris, sondern an Natriumchlorid- und Natriumzitratplasmen der Ka- 
ninchen zu entscheiden gesucht. | 

Bei diesen absolut fibrinfreien (mit A. Schmidts Magnesiumsulfatplasma geprüften; 
Plasmen wurde ihr bakterizides und hämolytisches Vermögen, sowie dessen T'hermols- 
bilität bei 56° ebenso wie in den entsprechenden Seris festgestellt. Durchgehends zeigten 
die Plasmen die gleiche, teilweise sogar deutlich höhere Aktivität wie die entsprechenden 


Dieses Ergebnis ist ein weiterer Beweis dafür, dass das Alexin sich im strümenden 
Blut vorfindet und nicht erst: im extravaskulären Blut von den dort absterbenden Leuko- 
zyten abgesondert wird. 

In gleichem Sinne sind weitere Versuche mit Humor aqueus zu deuten. 

Zur Stütze der Ansicht Metschnikoffs, dass in leukozytenfreien Körperflüssigkeiten 
Alexin fehle, hatte Levaditi mit Humor aqueus experimentiert und gefunden, dass sowohl 
der normale wie der nach Punktion der camera anterior neugebildete humor kein für 
Choleravibrionen aktives Komplement enthalte. 

genüber konnten Sweet, Römer unc Wessely feststellen, dass wenigstens 
hämolytisch wirkendes Komplement aus dem normalcu nativen wie dem immunisierten Blut 
in den sich regenerierenden humor aqueus übertritt. 

Diese Angaben konnte Vortragender bestätigen. Neugebildeter humor enthielt 
passendes Komplement gegen sensibilisierte Hühner- und Rindererythruzyten; er erweiterte 
sie Levaditi gegenüber noch dahin, dass er auch im zweiten Kammerwasser bakterizi- 
des Komplement gegenüber Typhusbazillen und Vibrio Finkler-Prior feststellen kounte, 
dessen Aktivität der des ensprechenden Blutserums nicht nachstand. Auch präformierte 
Opsonine gegen Typhusbazillen besitzt der regenerierte humor aqueus, während der primäre 
dieselben nur in anscheinend geringer Menge besitzt. Mit Natriumfluorid versetzter humor 
aqueus verhält sich ebeuso wie der natürliche. 

Verfasser schliesst daraus, dass der normale humor aqueus allerdings frei von Alexin 
ist, aber der regenerierte, obwohl leukozytenfrei. doch Alexin in Menge enthielt. Obwchl 
Leukosyten nicht mit durchtreten können, wird infolge der durch die Punktion stattfinden- 
den Druckentlastung der Gefässapparat für Blutalexin durchlässig. Der humor aqueus ist 
ein Transsudat des Blutes, und sein Alexingehalt spricht tür den präformierten Alexingehalt 
des (leukozytenfithrenden! Ref.) Blutes. Pappenheim (Berlin). 


1167, D. Otholenghi, Die Blutplättchen als Alexinerreger. Ein Beitrag zur Abhand- 
lung von Max Gruber und kenz Futaki. Münch. med. Wochenschr. 1907, Nr. 17. 


Gruber und Futaki haben gefunden, dass gewaschene Blutplättchen des Kuuinchens 
der homologen Stauungslymphe desselben Tieres, der Reizlymphe und dem bei 65° in- 
aktivierten Serum anthrakozile Wirksamkeit erteilen. a das reine Blutplasma allein ab- 
solut wirkungslos gegenüber Milzbrand ist, so schlossen die Autoren, dass die bakterizide 
Wirkung des Milzbrandimmunserums von einer Substanz herrührt, welche von den Blat- 
plättchen während der Blutgerinnung an das Serum abgegeben wird. Das durch Plättchen- 
zusatz antbrakozid gewordene Serum behält seine Kal.terizidie auch beim Erwärmen anf 
56°, und Gruber-Futaki folgern daraus, dass die Piittchen die thermostabile Substanz. 
den Ambozeptor des Immunserums, nicht aber das Alexin liefern. 

Hierzu bemerkt O., dass eine ähnliche Beziehuiy zwischen Gerinnungsvorgängen und 
Seramimmunität auch von ihm aufgedeckt sei (s. Fol. haem. IT. S.50), indem er im Fibria 
Komplement nachweisen konnte. 

QO. zeigte, dass inaktiviertes Milzbrandimmunserum durch Zufügen von homologem 
"oder auch heterologem Fibrin, ja selbst von Fibrinextrakt in pbysiol. Kochsalslisung wieder 
reaktiviert wurde, und dass auch ein an und ‘ür sich primar inaktives indifferentes natives 
Normalserum mit Ambozeptoren für Milzbraud durch solche Zufügung einen hohen Grad 
von Aktivität gegen Milzbrand akquirier:n kann. 

Dieser Fibrinextrakt hat nun aber. abgeseher von der Aktivierung ambozeptoren- 
haltiger Normel- und Immunsera, auch alle sonstigcn Eigenschaften des Komplementa, 
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Allein ist es auf Milzbrandbazillen völlig unwirksam; es ist ebenfalls thermolabil und 
wird bei derselben Temperatur inaktiviert, d.h. seiner aktivierenden Wirkung beraubt, wie 
das Serum, aus dem das Fibrin stammt. Ferner zu sensibilisierten (mit Ambozeptoren be- 
ladenen) Milzbrandbazillen hinzugegeben, tötet es dieselben. Es verleiht inaktiviertem Serum 
Bakterizidie und tötet sensibilisierte Bazillen nur dann, wenn das extrahierte Fibrin aus 
ambozeptorreichem Normalserum (ans Serum, primär oder durch Immunisierung reich an 
Normalaınbozeptoren für Milzbrand) stammt. Also enthält Fibrin die Komplementtemperatur 
des Serums [ist an die (‘Jobulinfibrinogenfraktion gebunden GE 

Wenn nun das Fibrin seine bakterizide Wirkung den Plättehen verdankt, so muss 
die bakterizide Substanz, die die Plittchen in Grubers Versuchen an das Serum abgaben, 
identisch sein mit dem Fibrinextrakt Ottolenghis, der bakteriside Sera aktivierte; d. h. 
es muss Grubers Substanz ebenfalls Komplement gewesen sein. Die von Gruber kon- 
statierte Thermostabilitat bestand bei 56°. Für Kaninchenserum sind aber 63° zur In- 
aktivierung und kompletten Komplementzerstörung erforderlich. Bei 68° würde Grubers 
Substenz zerstört worden sein. (Hieraus wiirde also folgen, dass nicht nur das Fibrin- 
ferment und eine das Fibrinogen koagulierende Nukleinsäure, sondern auch Komplement 
aus den Plättchen stammt.) 

Ganz konform den Anschauungen Ottolenghis und seinen Fibrinbefunden, somit 
der Annahme, dass der Plättchenextrakt identisch dem Fibrinextrakt ist und beide als 
Komplement für Bakterizidine fungieren, ist auch der Nachweis von Gruber-Futaki, 
dase Bintplättchenzusatz auch einem ambozeptorhaltigen Normalserum (nicht nur inaktiviertem 
Immunserum) Bakterizidie für Milzbrand erteilt, oder vorhandene Bakterizidie steigert. 

Unter Grubers Einfluss hat Schneider gefunden, dass fibrinogenhaltiges Kaninchen- 
plasma des Kaninchens ebenso bakterizid für Typhus und Cholera ist, wie entsprechendes 


Das Plasma verliert nun aber diese Bakterizidie bei 56°, während die anthrakozide 
Plättchensubstanz, welche die Plättchen an inaktives Serum, dieses für Milzbrand akti- 
vierend, abgeben, bei 56° noch stabil ist. Hieraus würde zu folgern sein, dass dic 
Plättchen nur für Milsbrand die Quelle des extravasalen bakteriziden 
Komplements sind, dagegen andern Keimen gegenüber diese Rolle nicht 
spielen. 

Ganz ebenso fand O., dass Fibrinextrakt inaktives Kaninchenserum nur gegen Mils- 
brand regeneriert, nicht aber inaktiviertes Choleraseram gegen Choleravibrionen und hämo- 
lytisches Kaninchenserum gegen Ochsenblutkôrperchen. 

Auch diese Tatsache lehrt annehmen, dass Grubers Plättchensubstanz identisch ist 
mit O.s Fibrinextrakt. 

(Die etwaige Identität des Fibrinextrakts und Komplements wäre ausser durch An- 
stellung des positiven hämolytischen Versuchs mit Fibrinextrakt statt Komplement auch 
durch das negative Ausbleiben der Hämolyse bei Anstellung eines Komplementbisdungs- 
versuchs mit Fibrinextrakt statt Komplement zu erweisen.) Pappenheim (Berlin). 


1168) H. Beitske, Ther eine neue Theorie in der Immunitätslehre. Berl klin. 
Woch. 1907. Nr. 26. 


Verfasser bespricht die Wrightsche Theerie und betont, dass die Opsonintheorie 
nicht nur Ausblicke auf neue Gebiete eröffnet, sondern auch Erklärungen und Verbesserungen 
alter schon bewährter Heilmethoden liefert. Die von ausländischen Autoren bereits erzielten 
guten Erfolge fordern unbedingt zur Nachprüfung auf. Grösste Skepsis bei Beurteilung der 
erhaltenen ultate wird freilich am Platze sein. Es hat aber den Anschein, als dürfe 
Man von der neuen Lehre für Theorie und Therapie insbesondere der eitrigen und der 
tuberkulösen Erkrankungen maucherlei Bereicherung erwarten. 

- vw. Boltenstern (Berlin.) 


1169) W. Rosenthal, Die Opsoninlehre und ihre klinische Verwertung. Med. 
Klinik 1907, Nr. 10. Pappenheim (Berlin). 


1170) H. French, Opsonins and their utility in practical medicine. Brit. med. 
journ., 2 Febr. 1907, pag. 256. 
Sehr gute Übersicht über die Theorie der Opsoninwirkung und die praktische 
Opsonintherapie, d. h. nicht die Therapie durch opsonische Heilsera, sondern die aktive 
1mmunisierung unter diagnostischer Kontrolle des opsonischen Index. 
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Die Arbeit bestätigt den therapeutischen Erfolg aktiver Vakzination gegen chronis: {iv 
Staphylomykosen. Während hier der Index nicht jedesmal geprüft werden muss, ist diew: 
bei der Tuberkulinkur mit ihrer individualisierenden Dosierung stets erforderlich. 

Papperheim (Berlin). 


1a) Je Hektoen, Phagozytosis of red corpuscles. Journ. of inf. Diseases. Bd. Hi. 
. S. 721. 

Sawtschenko, Levaditi, Gruber hatten festzvestellt, dass Serum von gegen 
Meerschweinchenblut immunisierten Kaninchen in die Peritonealhöhle yon Meerschweinchen 
injiziert, „Dei diesen Meerschweinchen deutliche Erythrophagie, speziell auch in der Mil: 
ervorru 

In Verfolg dieses Phänomens gelangt Verf. zu dem Resultat, dags das normale 
Serum spezifische Opsonine für gewisse heterologe Erythrozyten enthält. 

Wiederholte Injektionen mit heterologem Blut bewirken eine Akkumulation dies- 
Hämopsonins. Das Immunopsonin des aktiv immunisierten Blutes beruht also auf Vermet- 
tung der Normalopsonine; da das Normalserum verschiedene Normalopsouine gegen ver- 
schiedene heterologe Blutarten enthält, so enthält auch das Immunopsoninserum ausser 
den spezifischen, gegen die zur Immunisierung benutzten Erythrozyten gerichteten Häm- 
vpsoninen noch unspezifische Hämopsonine. 

Immun-Hämopsonine sind sehr thermostabil. 

Unter dem Einfluss der Hämopsonine werden die Erythrozyten der Phagozytae- 
zugänglich sowohl seitens der Leukozyten des Immunserums, wie anch seitens der eigene: 
homologen Leukozyten. 

Menschliches Normalserum entbält Agglutinine und Opsonine gegen Menschenerythro- 
zyten; dies ist ganz besonders im Typhus der Fall. Es gibt offenbar Antoagglutinine und 
Antoopsonine. Pappenheim (Berlin). 


1172) J. 0. Wakelin Barratt, On Opsonins in Relation to Red Blood-cells. Pree. 
Royal Soc. Bd. LXXIX. Feb. 1907. 

By employing phagocytosis as a test of the presence of red blood cell opsonin and 
avoiding spontaneous phugocytosis by emploving leucocytes and the red cells with which 
they are normally associated, quantitative determinations of the opsonic content of seram 
may be made. 

The interaction of opsonin and red blood-cell proceeded at a rate corresponding to 
that exhibited in a bimolecular stoichiometric reaction. Goodall (Edinburgh). 


1178) J. 0. Wakelin Barratt, Die quantitative Bestimmung der Erythrozyten- 
opsonine. Zentralbl. f. Bakt. Bd. XLIU. H. 8. J. Citron (Berlin). 


1174) Me. Farand and L’Engle, Observations upon Phagocytic power of the 
bod of normal human beings. Proc. Patholog. Soc. Philadelphia. Bd. IX. 
Gesunde Menschen besitzen ein individuell und zeitlich sehr wechselndes phagozy- 
täres Vermögen ihres Blutes. 
Besonders niedriger Befund spricht für vorhanden gewesene Prädisposiion zu 
Eiterungen. Pappenheim (Berlin) 


1175) D. L. Bergey, Studies on Phagocytosis. Univ. Pens. Med. Bull. Bd. XIX. 
Sept. 1906. 


Die polynukleären Leukozyten haben gegen gewisse Bakterien höheres phagozytares 
Vermögen wie gegen andere Bakterienarten. 
sonders gross ist das phagozytäre Vermögen der grossen endotheloiden mono- 
nukleären Leukozyten (Makrophagen) gegen Spirillen. Pappenheim (Berlin). 


1176) 6. Rubin, The influence of Alcohol and chloroform on phagocytosis in 
vitro. Journ. am. med. association. 1907. 48. p. 1432. 

Alkohol in Verdünnungen von 1:50 und Chloroform in Verdünnungen von 1 : 200 
sistieren die Phagozytos. im Reagenzglasversuch vollständig. In Verdünnungen von 1 : 100 
und beziehungsweise 1 : 2000 verliert sich der Einfluss von Alkohol und Chloroform. Der 
Verfasser ist der Ansicht. dass in seinen Experimenten die Opsonine keine Rolle spielen. 

Amberg (Baltimore), 
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1177) Ch. E. Simon in association with R. V. Lamar and W. N. Bispham, À contri- 
bution to the study of the opsonins. Journal of experimental medicine. Vol. VILL 
1906. p. 651. 

| Die Verfasser benützen in dieser Arbeit eine Technik, die von der Wrights sich 
wesentlich unterscheidet. Das Blutserum wird in verschiedenen Verdünnungen angewandt, 
und anstatt die von den einzelnen Leukozyten aufgenommenen Bakterien zu zählen, 
wird die Anzahl Leukozyten, die überhaupt Bakterien aufgenommen haben, bestimmt. 

Z. B. 60 von 100 Leukozyten zeigen Phagozytose. somit ist der Prozentsatz der Phago- 

zytose 60. Die Einzelheiten der Methode müssen im Original nachgesehen werden. 

Zu erwähnen ist noch, dass das Gesamtvolumen der einzelnen Mischungen ein Kon- 
stantes ist und dass die Bakterien direkt von der Agarkultur übertragen werden. (Da auf 
diese Weise wohl immer ein Maximum von Bakterien zugesetzt wird, so kommen die Fehler- 
quellen, die durch den Zusatz verschiedener Mengen Bakterien sonst leieht von Einfluss 
sein könnten, wohl kaum inbetzacht. Ref.) 

Das Vorkommen der Opsonine in Wirbeltieren. 

In allen zur Untersuchung herangezogenen Tierarten (Fisch, Frosch, Schildkröte, 
Huhn, Meerschweinchen, Kaninchen, Kalb, Schaf, Schwein und Hund) fanden sich Opsonine. 

Der Grad der Phagozytose schwankt nicht nur mit Bezug auf die Vertreter der 
verschiedenen Tierarten, sondern auch bei verschiedenen Individuen derselben Art. 

Der Opsouingehalt in gesunden Erwachsenen. 

Die Durchschnittswerte der Phagozytose bei zwanzig Erwachsenen stellen sich für 
die Verdünnung des Serums 1:20, 37,2, (maximal 7275, minimal 12 °,); für die Ver- 
dünnung 1:30, 19,4°/,; 1:40 9,2 Jp. | 

Bei einer Verdünnung 1:40 war die Phagozytose einigemale 0. 

Bei Verdünnungen fiber 1:50 wurde nur selten noch Phagosytose beobachtet. 

In einer kleineren Anzahl von Individuen (6) jedoch waren die Werte höher, und 
einigemale zeigten Verdünnungen von 1:50 noch erhebliche Werte. Die beobachteten 
Unterschiede sind nicht proportional zum Körpergewicht, dagegen dürfte vielleicht der 
Ernährungszustand eine gewisse Rolle spielen. Die Werte schwanken innerhalb gewisser 
Grenzen von Tag zu Tag. 

Der Einfluss der Verdauung auf den Opsoningehalt. 

Die Untersuchungen an gewissen Individuen, sowie das Tierexperiment ergaben eine 
Abhängigkeit des Opsoningehaltes von der Verdauung und zwar in dem Sinne, dass nach 
einer reichlichen Mahlzeit der Prozentsatz der Phagozytose anstieg. Jedoch trat diese Ab- 
hängigkeit von der Verdauung nicht immer zutage. 

Die Verteilung der Opsonine im Tierkörper. 

Die Untersuchung verschiedener Organextrakte ergab negative Resultate, während 
Transsudate Opsonine enthielten, wenn auch bedeutend weniger als das Blut. Die Opso- 
nine sind demnach hauptsächlich Bestandteile des Blutes. Sie sind unabhängig von der 
Anzahl der Leukozyten. Auch gelang es nicht, die Produktion der Opsonine auf gewisse 
Arten von Leukozyten zurückzuführen. 

Chemische Untersuchungen der Opsonine. 

Die Opsonine sind nicht dialysierbar. Die Opsonine fanden sich in der Euglobulin- 
fraktion des Serums. Die Euglobulinfraktion war weniger aktiv als das Blut, gab aber 
immerhin noch gute Phagozytose. Die Experimente wurden mit Schweine-, Kalb- und 
Schafserum angestellt, sowie mit Aszitesfliissigkelt. Absorptionsexperimente mit ver- 
schiedenen Substanzen wie Karmin, fein verteiltem Platin, Kiese ‚ Kalk, Filtrier- 
papier, koaguliertem Eiweiss, Kohle und Mehl lassen es wahrscheinlich erscheinen, dass 
die Opsonine mechanisch bei der Fällung des Euglobulins mitausfallen. 

Spezifität der Opsonine. 

Ein Schweineserum gab 100°/, Phagozytose mit Staphylococcus citreus und dem 
Kolonbazillus. Nach Einwirkung von Staphylococcus citreus und Zentrifugierung war der 
Wert für Staphylococcus citreus 20°/, und Kolonbazillus 14°). Die Werte für den 
Staphylococcus citreus waren nicht auf die etwaige Anwesenheit sensitivierter Kokken 
zurückzuführen. Zahlreiche‘ Absorptionsexperimente ergaben konstant dasselbe Resultat, 
d. h. Inkubation mit einer Bakterienart resultierte nicht nur in einem Verlust der Opsonine 
für den betreffenden Mikroorganismus, sondern auch der für andere Organismen. lInteres- 
sante Resultate wurden erhalten, wenn das Serum eines gegebenen Individuums mit dem 
eines anderen verdünnt wurde, oder wenn das Serum eines Tieres mit dem eines anderen 
behandelt wurde. 

Unter diesen Umständen ist es manchmal möglich, einen höheren Grad von Phago- 
zytose zu erzielen, als der Summe der individuellen, zur Mischung verwendeten Sera ent- 
sprechen würde. Auf Grund der angegebenen und anderen Beobachtungen gelangen die 
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Verfasser zum Schlusse, dass eine Spezifität der Opsonine nicht existiert. Es besteht dir 
Möglichkeit, dass die Quantität der Opsonine eine konstante ist, und dass die Anzahl der 
Bakterien, die von einer Zelle aufgenommen werden, durch einen zweiten möglicherweise 
variablen Faktor bedingt ist. 
Für weitere Details muss auf das Original verwiesen werden. 
Amberg (Baltimore). 


1178) 8. Amberg, The opsonic content of the blood of infants. Journal amer. med. 
assoc. 1907. Vol. XLVIII. p. 304. 


Der Opsoningehalt des Blutes im Bäuglingealter folgt nicht den von Moro gefun- 
denen Regeln bezüglich der bakteriziden Kraft des Blutes. Im allgemeinen scheint der 
Opsoningehalt der Säuglinge die von Simon gefundenen Werte für den Erwachsenen zu 
übertreffen. Der Opsoningehalt von an der Brust gefütterten Säuglingen ist grösser als 
der anderweitig ermährter, cine Erscheinung, die jedoch nicht sowohl auf die Brust- 
nahrung als solche zurückzuführen sein dürfte, sondern teilweise auf den Ernährungs 
zustand und vielleicht auf die Konstitution. Die Untersuchungen warden nach der Methode 
von Simon ausgeführt. Eigenbericht 


1179) Ch. E. Simon, The percentage index versus the bacillary index in the 

estimation of the opsonins Journal amer, med. association. 1907. Vol XLVIL 

. 139. | 

P Anstatt nach der Methode Wrights die von den einselnen Leukozyten aufgenom- 
menen Bakterien zu bestimmen, wird bei gleichartiger Versuchsanordnung der Prozentsatz 
der Phagozytose ermittelt, und mit dem Prozentsatz, erhalten nach Zusatz normalen Serums 
= 1 verglichen. Um eine genügende Ausschlagsfihigkeit zu sichern, ist es empfehlens- 
wert, die Bakterienemulsionen in Verdtinnungen zu verwenden, die mit normalem Serum 
nicht mehr als 50 °/, Phagozytose geben. Manchmal dürfte es sich empfehlen, zur Bestim- 
mung des Opsoningehaltes eiu:s Blutes das Serum im Verhältnis von 1:20 oder sogar 
1:40 mit Salzlésung zu verdünuen. Der Verfasser ist der Ansicht, dass der Prozentaatz- 
index sich besser zu Opsoninbestimmungen eignet, als der von Wright aufgestellte Index, 
da er weniger gewissen Fehlerquellen ausgesetzt ist. Amberg (Baltimore). 


1180) E. A. Knorr, Study of the opsonins. Journ. am. med. ass. 1907. 48. p. 1255. 


Der Verfasser stellte vergleichende Untersuchungen an über die Resultate, die 
mittels verschiedener Methoden der Opsoninbestimmung erhalten wurden. So wurde der 
opsonische Index Wrights mit dem Prozentsatz der Phagozytose (Simon) und dem Pro- 
sentindex (Simon) verglichen. Nach den Mitteilungen des Verfassers gibt der Prozent- 
index die besten Resultate. Da die Arbeit sich meist mit Methodik befasst, eignet sie sich 
nicht zu einem Referat und muss im Original nachgesehen werden. 

Amberg (Baltimore). 


1181) C. Löwenstein, Über das Verhalten der Eiterzellen gegenüber den 
Tuberkelbazillen. Zeitschr. für Hygiene u. Infektionskrankheiten, LV, 3. 


In einer Arbeit „Über das Verhalten der Eiterzellen gegenüber den Tuberkel- 
basillen“ berichtet E. Löwenstein über seine in der Heilstätte Belzig ausgeführten 
Untersuchungen über die Phagozytose der Tuberkelbazillen. Er versetzte zunächst eine Auf- 
schwemmung von Kaninchen- und Mcerschweinchenleukozyten, die in der bekannten Weise 
durch intraperitoneale Injektion einer 3prozentigen sterilen Aleuronativeung gewonnen 
waren, mit einer Tuberkelbazillenemulsion und sah, dass diese normalen Leukozyten nach 
mebrstiindigem Aufenthalt im Brutschrank imstande waren, Schwindsuchtsstäbchen in sich 
aufzunelimen, und dass die Phagozytose durch Zusatz normalen Serums kräftig unterstützt 
wurde. L. fand ferner, dass das Serum spezifisch vorbehandelter Tiere — wie zu erwarten 
war — vakteriotrope Substanzen enthält und dass die Leukozyten dieser Tiere auch ohne 
Zusatz spezifischen Serums Tuberkelbazillen gierig in sich aufnahmen. 

Den Versuchen, die Löwenstein uun mit menschlichen Leukozyten anstellte, lag 
die Beobachtung zugrunde, dass im Sputum tuberkulöser Patienten nicht so gelten intra- 
zellulär gelagerte Tube:kelbazillen zu finden seien. Die Bedeutung dieser Phagozyten 
sieht er nicht darin, dass sie die Bazillen durch Aufnahme in den Zellleib unschädlich 
machen — denn das sei noch durchaus fraglich — „sondern der Organismus nützt seinen 
Phagozytenapparat in einer weit wirksameren Weise aus, indem er die i.cukozyten zur 
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E'ntfernung des ganzen krankhaft veränderten Herdes kommandiert. — Jedenfails dringen 
in Progeasen, in denen eine Tendenz zur Heilung vorliegt, die Leukozyten in die Tuberkel- 
knötchen ein, zerstören sie und können sich dann der Tuberkelbazillen ermächtigen. Aus 
diesem Stadiam des Prozesses müssen die bazillenführenden Leukozyten stammen, die im 
Sputum von Lungenkranken vorhanden sind.“ 

Um nun festzustellen,. ob Leukozyten, die direkt aus einem tuberkulösen Herd 
stammen, ebenso wie normale Kaninchen- und Meerschweinchenleukozyten, imstande sind, 
im Reagensglas frisch zugefügte 'Tuberkelbazillen zu fressen, stellte Löwenstein Ver- 
suche mit den Eiterzellen eines Falles von Biasentuberkulose an. 

Das Ausstrichpräparat des Urinsediments liess eine grosse Zahl stets extrazellulär 
gelagerter Taberkelbazillen erkennen. Es zeigte sich nun, dass diese mehrfach gewaschenen 
Leukozyteh Bakterien eines fremden Stammes in sich aufnehmen konnten, während die 
homelogen Bazillen (wenn der Ausdruck gestattet ist) in der Blase sich völlig refraktir 
verhielten, und dass ferner der Zusatz von Scrum des betreffenden Patienten M. B., sowie 
eines anderen Kranken Bi., der lange Zeit mit Neutuberkulin und Alttuberkulin behandelt 
war, und drittens eines gesunden Menschen die Phagozytose wesentlich unterstüzte. Ge- 
ringere Wirkung hatte schliesslich der Zusatz von Kaninchen- oder Meerschweinchenserum. 

Weiterhin ergab sich uoch, dass in dem ungewaschenen Harnsediment des Patienten 
M. B. mit oder ohne Zusatz normalen oder spezifischen Kaninchenserums im Brutschrank 
keine Phagozytose auftrat, dass aber nach Zusatz von Serum dieses Kranken M. B. intra- 
zelluläre Bazillen gefunden wurden. Der entsprechende Versuch mit Serum des anderen 
Kranken Bi. und Seram eines gesunden Menschen fehlt. 

Aus diesen Versuchen zieht Lüwenstein folgenden Schluss: 

„Sicher ist, dass in vitro eine Aufnahme von Tuberkelbazillen fremder Herkunit 
durch dieselben Faktoren erfolgt, die in vivo dazu garnicht imstande sind“ (sc. die eigenen 
aufzanehmen) und „dass die Leukozyten eines tuberkuläsen Herdes in der el ganz 
wohl fremde Tuberkelbazillen aufnehmen können, während sie den eigenen Tuberkel- 
bazillen gegenüber weder innerhalb des Organismus noch in vitro Einschlussbewegungen 
ausführen können.“ Er erklärt das dadurch, „dass die Tuberkelbazillen den Leukozyten 
gegenüber, deren Angriff und Einfluss sie fortwährend ausgesetzt sind, sich noch besondere 
Abwehrvorrichtungen angceignet haben.“ 

Abgesehen davon, dass es etwas gewegt erscheint, aus der Untersuchung eines 
einzigen Falles solche verallgemeinernde Schliüese zu ziehen, widerspricht sich der Vert. 
meines Erachtens selbst, denn er sagt zu Beginn des Kapitels „Versuche am Menschen“ — 
notabene handelt es sich garnicht um solele, sondern um Versuche mit menschlichein 
Material —: „Eine intrazelluläre Lagerung der Bazillen in Tuberkelbazillen führendem 
Auswurf ist nicht so selten Vor allem habe ich eine intrarelluläre Lagerung häufig bei 
Patienten gefunden, deren Tuberkulose in Ausheilung begriffen schien.“ 

Im übrigen berichtet Löwenstein in einem Nachtrag, dass nach langer Beband- 
lung mit steigenden Dosen von Neutuberkulin ungefähr 30 Proz. der Bazillen intrazellulär 
lagen, und dass von den Titerzellen ungefähr 10 Proz. Baaillen führten. 

Die Übersichtlichkeit der Arbeit leidet unter dem Mangel an Tahellen; der Leser 
muss sich die einzelnen Resultate erst mühsam zusammenstellen. 

Auch ein Bedenken sachlicher Natur Jrängt sich auf: 

Um das Verhalten des Blaseneiters fremden Tuberkelbazillen gegenüher zu studieren, 
muss man zuerst die Leukozyten von den zwischen ihnen, also extruzellulär gelegenen 
Bazillen befreien. Über die Notwendigkeit dieser Massregel wird jedoch in der Arbeit 
nicht gesprochen. 

heisst vielmehr nur, dass zur Ausstellung der einschlägigen Versuche die zentri- 
fugierten Kiterzellen mehrfach mit physivlogiseher Kochsalrlüsung gewaschen wurden und 
dass dann aus dem Sediment eine Leukozytenstammemulsion durch weitere Verdünnung 
hergestellt wurde. Und ich bezweitle, dass sich durch die angegebene Prozedur die Leu- 
kozyten von den Bakterien trennen lassen. John Miller (Berlin). 


1182) J. Cantsouzöne et P. Biegler, De la Maladie totique provoquée par i’in- 
fection intrastomacgle de Bacillex morveux tués. Annales uc l'Institut Pasteur 
0. 3, 25 mars 1907, pages 191—210. 


L'animal d'expérience était le cobaye adulte. Les cultures de 3 jours étaient tuées 
soit par le chaleur à 60°, soit par l'alcool, 

L’injeetion intru-péritonéale ct l’ingestion provoquent une maladie rapidement mortelle 
dont les symptômes sont l’hypothcrmie initiale, l’amaigrissement, la dégénéresecnre de 
l'épithélium rénal et de la fibre cardiaque, la nécrose aiguë des leucocytes polpuucléaires 


Folia haematologica. IV. Jahrgang. 8. 59 
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ayaut englobé des bacilles, la production dans les leucocytes polynucléaires ayant résisté 
d'une substance amorphe se colorant en vert par la thionine la caséification des nodules 
morveux, l'hypertrophie des organes lymphoides avec transformation myéloïde de la rate. la 
mononuciéose du sang. 

La destruction des bacilles morveux morts est très rapide; ils persistent quelque 
temps sous forme de granulations 6osinophiles dans le protoplasma des pha- 

ocytes. 

gery Les bacilles passent à travers les interstices du revêtement épithélial de l'iléon et 
du coecum; ils sont de là charriés par les voies de la lymphe jusque dans la circulation 
sanguine; ils sont arrêtés dans les poumons, dans la rate; leur destruction s achève a 
l'intérieur des macrophages. Sabrazès (Bordeaux: 


1183) Simon Flexner, Contributions to the biology of Diplococcus intracellu- 
laris. Journal of experim. med. 1907, Bd. IX, p. 105. ; 


Von den eingehenden Untersuchungen des Verf. können nur wenige Punkte hier 
berührt werden. 

Meerschweinchen, die einer intraperitonealen Einspritzung von Diplococcus intra- 

ularis in weniger als 18 Stunden unterliegen, geben meist ein peritoneales Exaudat, 
das wenig Leukozyten enthält, während die trüben Exsudate von Meerschweinchen, die 
24 bis 36 Stunden am Leben bleiben, reich an Leukozyten sind. Dabei besteht kein ab- 
solutes direktes Verhältnis zwischen der Anzahl der Leukozyten im Exsudate und dem 
Grad der Desintegration der Kokken. 

_ Im allgemeinen jedoch findet sich mit längerem Überleben eine grössere Anzahl 
von Leukozyten und eine weitergehende Zerstörung der Kokken. Somit könnte — bis zu 
einem gewissen Grade — die Anzahl der Leukozyten im Exsudate als ein Masstab der 
Virulenz der Kokken angesehen werden. Allerdings kann dieses Verhältnis leicht getrübt 
werden, wenn man £. B. grosse Mengen schwach virulenter oder subletale Dosen mehr 
virulenter Kokken injiziert. 

Auch können exzessive Dosen schwach virulenter Kokken in der Bauchhöhle leicht 
zerstört werden, obwohl unter diesen Umständen die Auswanderung von Leukozyten spär- 
lich sein kann. Die Zerstörung der Diplokokken findet demnach nicht notwendigerweise 
in den Leukozyten statt, sondern kann durch das flüssige entzündliche Exsudat allein be- 
werkstelligt werden. 

Die Phagozytose schwankt beträchtlich, ist aber ein ziemlich konstanter Faktor. 

Der Verf. schliesst, dass das Verschwinden der Kokken von der Bauchhöhle nicht 
ganz von der Phagozytose abhängt. Sie können ohne direkte Intervention von Phagozyten 

urch Belbstverdauung und durch Verdauung vermittelst des entzündlichen Exsudates zu- 
grunde gehen. Der Tod der Tiere wird wahrscheinlich durch ein Gift herbeigeführt, das 
bei der Desintegration der Kokken in Freiheit gesetzt wird und nicht durch ein Gift, das 
von den Kokken sezerniert würde. 

Das Blutserum von Meerschweinchen wie das Diplokokkenexkudat der Bauchhöhle, 
durch die Zentrifuge von Zellen befreit, entwickeln eine verdauende Wirkung auf die 
Kokken. Bei Verwendung von Exsudat steigt dabei die Giftigkeit. Die verdauende Wir- 
kung des Blutserams ist dem Einfiuss einer Temperatur von 60° gegenfiber weniger resistent 
als die des Exsudates. Amberg (Baltimore). 


1184) R. Tunnielif and D. J. Davis, Spontanous Phagocytosis of Fusiform Ba- 
eilli and Influenza Bacilli. Journal of Infectious Diseases 1907, Bd. IV, p. 66. 


Die anaeroben fusiformen Bazillen entstammten der Mundhöhle gesunder Individuen. 
Die Experimente wurden mit lebenden nnd abgetöteten Bazillen angestellt. Es ergab sich, 
dass die Phagozytose unter Zusatz von physiologischer Salzlösung ebensogut vonstatten 
ging als unter Zusatz von Serum. Mit Salzlüsungen bis zu 2,5 Proz. änderten sich die 

esultate nicht, bei dieser Konzentration jedoch nahm die Phagozytose um die Hälfte ab. 
Die Besultate waren dieselben, gleichgiltig ob menschliche Kokken und menschliches 
Serum oder Leukozyten und Serum von Kaninchen und Meerschweinchen zur Verwendung 
amen. 

Influenzabazillen verschiedener Herkunft zeigten sich ebenfalls der spontanen P 
zytose unterworfen, d. h. sie warden auch in Abwesenheit von Serum von den Leukozyten 
aufgenommen. Allerdings beschleunigt Zusatz von Serum die Phagozytose. 

Die Verfasser sind der Ansicht, dass sowohl die Leukozyten als auch der Zustand 
des Bakterienzelleibes eine wichtige Rolle in bezug auf die Phagozytose spielen, und dass 
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es schwierig fallen dürfte, alle bekannten Tatsachen über die Phagozytose auf Grund der 
opsonischen Theorie — wie sie bis jetzt aufgefasst wird — zu erklären. 
Amberg (Baltimore). 


1185) D. J. Davis, Bacteriology of the respiratory tract with especial reference 
to Influenza-Bazilli. Journ. am. med. assoc. 1907. 48. p. 1563. 

Der Verfasser fand häufig Influenzabazillen im oberen Respirationstrakt in verschie- 
denen Infektionskrankheiten und besonders im Keuchhusten. Gelegentlich wurden sie im 
Halse normaler Individuen gefunden. Die bis jetzt erhaltenen Ergebnisse berechtigen uns, 
die Influenzabazillen in allen Krankheiten, in denen sie gefunden werden, als sekundäre 
Eindringlinge zu betrachten. Eine primäre Infektion jedoch wird hier als möglich hin- 
gestellt. Influenzabazillen werden im Reagenzglas leicht von ungewaschenen Leukozyten 
aufgenommen, weniger leicht von gewaschenen. Diese spontane Phagozytose ist unab- 
hängig von Salzkonzentrationen, die innerhalb 0,6 bis 1,4 Proz. schwanken. Injektionen 
der Bazillen in Tiere führen zur Bildung spezifischer Agglutinine und wahrscheinlich auch 
zu einer Vermehrung der Opsonine im Blute. Die Bestimmung des opsonischen Index wird 
durch das Vorkommen der spontanen Phagozytose und der Agglutination in den Immun- 
seris unzuverlässig. Amberg. (Baltimore). 


1186) E. L. Rosenow, The role ot phagocytosis intra pneumococeidal action of 
pneumonic blood. Journ. of infect dis. III. 1906. 8. 683. 


Virulente Pneumokokken werden nicht phagozytiert (wirken durch ihr Aggressin 
antiphagozytaktisch). Wird ihre Virulenz durch Kultur auf künstlichem, ihnen nicht zu- 
sagenden Nährboden herabgesetzt oder aufgehoben, so erliegen sie der Phagozytose (in- 
folge Aggressinmangels), so lange diese Virulenzabschwächung und Vakzinierung besteht. 
Gewaschene Leukozyten aus pneumonischem Blute wirken stärker phagozytäz, als Kontroll- 
phagozyten aus normalem Blut solchen kulturell abgeschwächten Bazillen gegentiber. 

Hier ist also jede opsonische Wirkung auf die Bazillen bzw. Unterstützung der Im- 
munphagozyten seitens der Serumopsonine ausgeschlossen. Andererseits wirkt das Opsonin 
wohl dadurch zur Phagozytose priparierend, dass es die antiphagozytäre (aggressive) Eigen- 
schaft der virulenten Bakterien antiaggressiv paralysiert. 

Die Immunphagozyten aus pneumonischem Blut sind auch thermostabiler als Normal- 
phagozyten; selbst nach Erhitzung bis zu einer Temperatur, wo normale Leukozyten zu- 
grunde gehen, zeigen sic, auch noch innerhalb Normalserums, positive Chemotaxis und 
und Phagozytose gegenüber Pneumokokken. 

Auch das pneumonische Opsonin ist hitsebeständig. 

Pneumokokken aus pneumonischem Blute vor, während und nach der Krise sind so 
virulent, dass sie der Phagozytose in vitro nicht erliegen, weder seitens der Leukozyten 
des pneumonischen Blutes noch seitens der Normalphagozyten sowohl im pneumonischen 
Serum wie im Normalserum. Der Opsoningehalt des pneumonischen Blutes ist nicht stark 
genug zur Paralysierung des Pneumokokkenaggressins. Erst im Serum eines künstlich 
aktiv gegen Pneumonie vakzinierten Tieres werden diese Pneumokokken infolge Wirkung 
des spezifischen Opsonins sowohl von Normalleukozyten wie von den Leukosyten des vak- 
zinierten Tieres, wie von den Pneumonieleukozyten phagozytiert. 

Die pneumokokkzide Eigenschaft des Pneumonieblutes im Organismus des Pneu- 
monikers setzt sich zusammen aus zwei Komponenten, beruht auf der gemeinsamen Wirkung 
der Pneumonieleukozyten (Phagozytose und intraphagozytäre Verdauung) und des Pneu- 
monieserums (Agglutinin, Bakteriolysin, Opsonin). Pappenheim (Berlin). 


1187) L. Hektoen, Phagocytosis and Opsonins. Proc. New York Path. Soc. N. S. VI, 
February 1906. 


Die Opsonine sollen in vivo in Gestalt der opsonischen Sera besonders bei solchen 
Infektionen eine Rolle spielen, bei denen eine wesentliche Bakteriolyse nicht besteht, dafür 
aber Leukozytose zu bemerken ist. Solche opsonische Sera treten auf bei Strepto-, Staphylo- 
und Pneumokokkeninfektion. 

Die Bakterien schützen sich gegen die opsonischen Schutzkörper und die Phagozyten 
durch Produktion von antiopsonischen negativ phagozytaktischen und leukolytischen Ag- 
gressinen (cf Leukolysine des Staphylokokkus,. Der Organismus produziert hingegen 
ausser den Opsoninen noch Antiaggressine. Pappenheim (Berlin). 
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1188) Hektoen, Phagocytosis and opsonins. Journ. of Americ. med. XLVI 1906. 
. 19. | 


ate 


Normales Blutserum enthält ausser Bakterienopsonin auch Opsonin für Erythro- 
zyten, Blastomyzeten etc. 

Die thermolabilea Opsonine sind distinkte, von den thermostabilen Ambozeptorea 
differente Stoffe, Produkte der Zellreaktion auf Opsogen-Einfithrung, ausgestartet mit 
einer haptophoren und einer opsonophoren Gruppe. Durch Erhitzung gehen sie in Opsonoide 
(Rüdiger) über. 

ie Normalopsonine können vollvirulente Bakterien nicht in nennenswerter Weise set- 
sibilisieren. 

Filtrate virulenter Strepto-, Staphylokokken und Antraxbazillen beeinträchtigen die 
bnagozyten durch leukotoxische: Schädigung der Leukozyten. Daraus ergibt sich, dass 
Autiopsonine im Heilserum vermieden und Heilsera aui ihren Opsoningehalt geprüft 
werden müssen. . 

Gewaschene Leukozyten in Kochsalzlösung suspendiert und mit nicht vorbehandelter 
d. h. nicht opsoninbeiadenen, nicht sensibilisierten Bakterien zusammengebracht, phago- 
zytieren die Bakterien nicht; dagegen findet Phagozytose statt, wenn die abzentrifagierten 
Leukozyten mit Serum aufgeschwemmt werden. Im Immunserum ist diese Phagozytose 
entsprechend den Versuchen von Wright noch grösser. Im Inaktivserum ist sie durch 
Zerstörung der Opsonine herabgesetzt. Ferner es findet Phagozytose statt durch Kochsalz- 
leukozyten, wenn die Bakterien mit unerhitztem Normal- oder Hundeserum suspendiert 
werden. | | 

Menschliches Serum sensibilisiert die Bakterien nicht zur Phagozytose durch Ka- 
ninchenleukozyten. 

Baktérien, mit Normalserum behandelt und dann auf 60° erhitzt, erliegen der P 
zytose nicht, d. h. sensibilisierte Bakterien, auf 60° erhitzt. werden weder von K - 
noch wohl auch Serumleukozyten aufgenommen. 

Bakterien, mit inaktiviertem Serum vorbehandelt (d. h. mit Ambozeptor chargiert}, 
werden nicht von gewaschenen, wohl aber von ün Serum suspendierten Leukozyten auf- 
renommen. 

ö Bakterien, erhitzt und dann mit komplementhaltigem Serum behandelt, werden 
trotz der vorangegangenen Erhitzung seusitiviert für nachfolgende Phagozytose. 

ist Opsonin einmal an Bakterien gebunden und wird es dann erhitzt, so wird es 
an der spezifisch opsonophoren Gruppe zu Opsonoid zerstört; es schützt auch so die Bak- 
terieu vor der Phagozytose, aber hindert sie, da ihre opsonophilen Rezeptoren von den er- 
haltenen haptophoren Rezeptoren des inaktivierten Opsonins besetzt sind, neues Opsonin aus 
zugeführtem Serum aufzunehmen. 

Bakterien, mit Ambozeptoren beladen, können dagegen sehr wohl noch Opsonin 
aufnelunen. Pappenheim (Berlin). 


3189) R. Muir and W. B. M. Martin, On the Combining Properties of Opsonins 
of Normal Serum. British Med. Yonrn. 1906. II, p. 1783. 


This papex contains the results of the first part of a research on the combining 
properties of the substances in sera which influence phagozytosis-opsonins. Only the 
thermolabile opsonins of a normal serum are dealt with, the staphylococcus aureus being 
‘used as a test, and the effect on the opsonic action of various substances which absorb 
complement is inquired into. The term ,complement“ is used in the bio-chemical sense to 
include the labile substances of normal sera which are taken up trough the medium of 
immune-bodics. without reference to the effect of such union-haemolysis, bacteriolysis, as 
the case may be. The authors study the effects of treating a normal serum with (a) red 
corpuscles 4 immun-body, (b) precipitate formed by a serum + anti-serum, (c) bacteria 
—- immune-body; in each case the effect on the haemolytic. the bactericidal, and the 
opsonie action being given. It is found that by all these means for absorbing complement 
the opsonic property is removed from the serum, and that there is a close parallelism in 
the alteration of the three properties mentioned, though it is not inferred that they are 
due to one and the same substance. They also find that an emulsion of a bacterium 
treated with immun-body takes up more of the normal opsonin than does an emulsion of 
the bacterium alone. So far as the combining the relationships are concerned,. the labile 
opsonin of a normal serum belongs to the group of complements as above defined. Similar 
methods will be tested in the case of the opsonins of an immnne-serum and the thermo- 
stable opsonine of normal sera. Authors report. 
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1190) @. Levaditi ct J. Roché, Les opsonines ét le mécanigme de la crise dans 
la Tick-fever. Société de Biologie, 13. Avril 1907, ‘I. LXII, No, 12, p. 619. 


On sait que la spirillose que provoque chez le rat le spirille de la Tick-fever se 
tennine par une disparition brusque des parasites qui pullulent dans la circulation générale 
au moment des accés. La crise s'opère le quatrième ou le cinquième jour après l'inoculation 
du virus dans lo péritoine. | 

Le mécanisme suivant lequel s'opère cette destruction relativement rapide des spi- 
rilles au cours de la crise a déjà été étudié par Levaditi et Manouélian qui ont con- 
state: 1% L'absence de la spirilolyse extraccilulaire; 2°. l'englobement de spirilles ayant 
conservé leur aspect normal par les cellules de Kupffer du foie, et ont, par conséquent, 
conclu que la crise est un phénomène purement phagocytaire. ; 

Or, il a été établi par les recherches de Denys et Leclef, de Marchand, de 
Sawtchenko et de Wright qua l’englobement des microorganismes pathogènes par les 
leucocytes est en grande partie exagéré par l'intervention de certaines substances dissoutes 
dans le sérum (opsonines), L'influence de ces substances sur le spirille de la fièvre ré- 
currente a été mise hors de doute par les expériences de Sawtchenko. Op peut donc sc 
demander si la phagocytose intense de la Tick-fever constatée pendant la crise, ne serait 
pas sous la dépendance des substances opsonisantes qui se formeraient dans l'organisme au 
fur et à mesure que progresse l'infection spirillaire. S’il en était ainsi, om devrait con- 
stater une coincidence entre l'apparition de la crise et la présence dans le sérum, de la 
plus grande quantité de ces substances. 

Or, les expéricnces des auteurs montrent que la destruction brusque des spirilles 
n’est liée ni aux bactériolysines, ni aux qualités opsonisantes des humeurs. Les expériences 
prouvent que ces qualités humorales n'apparaissent qu'après la disparition des spirilles de 
’organisme infecté: loin d'être la cause de la destruction de ces parasites, elles paraissent 
plutôt en être la conséquence. J. Jolly (Paris). 


1191) Levaditi ct Inmann, Contribution à J’&tude des »opsonines« Propriétés 
opsonisantes des sérums normaux. Société de Biologie, 20. Avril 1907, T. LAM], 
No. 13, p: 638. 


Lorsqu'on met en présence, in vitro, des Jeucocytes humains préalablement iavés ct 
des bacilles typhiques, des staphylocoques ou des streptocoques, on constate qu'au bout 
de quinze minutes de contact à 38 degrés, la phagocytoze est nulle ou peu s'en faut. Il 
suftit d'introduire dans la réaction une trace de sérum frais provenant du lapin où du 
cobaye pour rendre cette phagocytose des plus intenses. Wright ct Douglas, qui les 
premiers ont attiré l'attention sur ce phénomène, Yattribuent à la présence dans les sérums 
neufs d'une substance spéciale, totalement inconnue, et proposent le terme d'epsonine pour 
désigner cette substance. 

Déjà Wright et Duglar avaient observé que le sérum frais perd son pouvoir op- 
sonisant après un chauffage durant dix minutes à 60 degrés ou après une conservation 
plus ou moins prolongée, c'est-à-dire, dans des conditions qui enlèvent au méme <érum ses 
qualités cytasiques ou complémentaires. Or, en dehors de cette analogie entre l'opsonine 
et le complément, les auteurs en ont constaté plusieurs autres: 

a) Wilde, Sachs, ont démontré que le sérum frais perd ses qualités couplémentaires 
lorsqu'il est mis préalablement eu contact avec des corps bactériens (fixation du rumplément). 

Les auteurs ont répété ces recherches et ont remarqué que le sérum de lapin, mé- 
langé à des bacilles typhiqucs, des staphylocoques dorés ou du bacille dysentérique, par 
exemple, perd ses propriétés opsoniques, non seulement vis-avis du microbe avec lequel il 
a été traité. mais aussi vis-a-vis des deux autres. 

b) Von Dungern a prouvé que le complément est absorbé par Jes émulsions d’or- 
ganes contenant des cellules ou des débris cellulaires. Or. il un est de mêine, d'après les 
constatations des auteurs, des opsonines normales. 

ce) Tout comme l’alexine des sérums neuts (Ehrlich). l’opsonine ces mêmes sèrums 
possède une constitution complexe (complément et amboreceptenr normal). 

Les auteurs concluent que le pouvoir opsonisant des sérums neufs est da à l’inter- 
vention du complément et, dans une faible mesure, à celle de l'amborécepteur normal con- 
tenu dans ces sérums. Les opsonines normales ne sauraient donc étre considérées comme 
des substances à part, n’ayant aucun rapport avec des principes déjà connus. 

J. Jolly (Paris) 
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1192) G. Levadili et K. K. Keessler, Contribution à l'étude des opsonines nor- 
males. Anti-compléments et anti-opsonines. Société de Biologie, 20. Avril 
1907, T. LXII, No. 13, p. 685. 

Levaditi et Inmann ont montré qu'il n’est pas possible de différencier les opso- 
nines des sérums normaux du complement (alexine, cytase) renfermé dans les memes sérum. 
L'expérience preuve que les qualités epeonisantes d'un sérum neuf sont intimement liées 
à la présence de ce complément, et que, par conséquent, il n’y a pas lieu de considérer 
les opsonines normales comme des principes particuliers, entièrement nouveaux. Les auteurs 
apportent des faits qui confirment ces données: 

1. Le sérum d’un lapin ayant regu en injection sous-cutanée du séram du cobaye. 
centralise non seulement le pouvoir complémentaire de ce sérum, mais aussi ses propriétés 
opsonisantes. 

2. La centralisation de l’opsomine et du complément contenus dans le sérum de 
cobaye, per l’anti-compl&ment de lapin, marehent de pair. 

8. Le précipité qui se forme lorsqu'on met en présence l'anti-complément de lapin 
et le sérum de cobaye absorbe non seulement le complément et l’opsonine de ce sérum, 
mais aussi le complément et l’opsonine du sérum de lapin. 

4. Le sérum de lapin ayant reçu sous la peau du sérum de cobaye. préalablement 
chauffé à 60° dix minutes (disparition du pouvoir opsonique) jouit de propiétés à la fois 
anti-complémentaires et anti-opsoniques. 

L'étude comparative des anti-opsonines et des anti-compléments vient confirmer 
l'identité entre le complément et l’opsonine des sérums neufs. J. Jolly (Paris). 


1193) Levaditi et Iamann, Contribution à l’étude des opsonines. Pouvoir op- 
sonisant des sérums normaux (seconde note). Société de Biologie, 27. Avril 190%. 
T. LXII. No. 14, p. 726. 

Il est impossible de différencier les qualités complémentaires des propriétés op- 
soniques des sérums neufs. L’opsonine normale est donc identique au complément. Or, 
comme ce complément ne circule pas librement dans le plasma, il est à supposer que ses 
propriétés opsonisantes ne jouent pas un rôle actif dans le processus défensif de Pimmunité 
naturelle. J. Jolly (Paris) 


1194) G. Levaditi et Inmenn, Contribution à l'étude des opsonines. Opsonine 
des sérums spécifiques (8e note). Société de Biologie, 4. Mai 1907, ‘©. LXIT 
No. 15, » pe 817. 

1. propriétés opsoniques des sérums spécifiques diffèrent de celles des sérums 
neufs, Keane sont liées à la présence d'un complément. 

2. Les opsonines spécifiques sont différentes des agglutinines. 

8. Ilya une relation intime entre l’opsonine spécifique et l’amborécepteur. L’op- 
sonine du sérum antityphique a une constitution complexe, analogue à celle des bactério- 
lysines ou des hémolysines. J. Jolly (Paris). 


1195) G. Levaditi et Inmaun, Contribution à l'étude des opsonines. Mécanisme 
x em (quatrième note). Société de Biologie, 11. Mai 1907, T. LXTI, 
o. 16 9 
"L’opeonine des sérums neufs (complément) et celle des sérums spécifiques (ambo- 
récepteur) exagèrent la phagocytose, qui peut s'opérer aussi en debors de leur intervention. 
Cette exagération est due à l'influence directe exercée par les principes doués de qualités 
nisantes sur le corps microbien (Neufeld). Le phénomène s'accompagne d’une fixation 
de‘’ces principes sur le corps des microbes, mais cette fixation ne suffit pas pour qu'il y ait 
opsonisation, car certaines bactéries virulentes peuvent fixer les opsonines sans devenir 
pour cela phagocytables. Les substances opsonisantes déterminent un changement physico- 
chimique dans Ja constitution de l’enveloppe microbienne, changement qui rend les bactéries 
plus aptes à être englobées. Ce changement, analogue à celui qui précède l’agglutinarion, 
est indépendant de la vitalité des bactéries. J. Jolly (Paris). 


1196) M. Löhlein, Observations sur la phagocytose in vitro Influence du 
sérum normal sur le processus As phagocytaire (Fixateurs normaux). Denxiéme 
mémoire (travail du laboratoire de M ge chnikoff). Annales de l'Institut Pasteur, 
No. 11, 2b. Novembre 1906, pages 938 

Après avoir constaté que les leucocytes normaux du cobaye ainsi que ceux de 

Vhomme peuvent englober, sans le concours des humeurs, des microbes pathogènes, l’auteur 
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a recherché si, comme l'ont prétendu Wright et Douglas, ces humeurs (ou plutôt le 
sérum sanguin) ont use influence importante sur le processus de la phagocytose. En d’autres 
termes, le sérum normal contient-il des substances opsonines qui, en se fixant sur le microbe 
pathogène le rendent prôt à se laisser englober? La méthode de recherches est analogue 
à celle de Wright et Douglas: 

Le liquide dont on veut étudier l'influence sensibilisante est ajouté à une égale 
quantité d’émulsion de culture du microbe donné; on laisse le mé 15 à 30 minutes 
à l’étuve (38°) ainsi que des tubes témoins (émujsion et eau salée physiologique). Puis 
des leucocytes lavés du cobaye sont ajoutés et l’englobement est observé après des espaces 
de temps variables. 

Les expériences sur certains streptocoques montrent l’action sur certains strepto- 
coques (fixation d’une substance sensibilisante) d’un sérum normal ainsi que d'un sérum 
spécifique. Mais le résultat était nul lorsqu'on faisait intervenir un streptocoque virulent 
qui échappait à l’englobement de la part des leucocytes lavés. 

Le bactérium coli qui est englob& par les leucocytes lavés l'est beaucoup plus vite 
quand il est préalablement soumis à l'action du sérum normal de cobaye. L'influence de 
ce sérum est nulle si on le chauffe à 55° pendant 30 minutes. 

Le sérum normal frais de cobaye transforme en granules le vibrion cholérique qui est 
dès lors rapidement phagocyté par des leucocytes lavés de cobaye. Il y a là un effet 
bactériolytique du sérum. A 0° la différence extre l'intensité de l’englobement des microbes 
sengibilisés avec le sérum et des non préparés est nulle. 

En résumé, parmi les races d’un même microbe pathogène, il y en a qui, malgré le sérum 
sr échappent à Ja phagocytose in vitro; d’autres, avec ou sans sérum, sont rapidement 


Löhlein n’admet que dans un nombre restreint de cas la présence d’opsonines. 
Si vraiment le processus phagocytaire ne s'opère qu'à laide de ces substances, il faut 
admettre qu’elles peuvent être fournies par les leucocytes mêmes. 

Ces substances opsoniques du sérum normal de cobayes se fixent sur les microbes 
mêmes à 0° et sont détruites à 55°. Elles sont analogues plutôt aux agglutinines du 
séram normal qu'aux bactériolysines, aux sensibilatrices bactériolytiques, au complément, 

Il vaudrait mieux désigner ces substances du nom déjà employé de fixateurs 
(Metchnikoff) ou mieux de sensibilisatrices phagocytaires ou bactériolytiques suivant 
les cas: Sabrazés (Bordeaux). 


1197) St. Büeher, Über Beeinflussung der Phagozytose durch normales Serum. 
Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. LVI. B., 1. Heft. 


Durch die Untersuchungen einer grossen Reihe von Forschern, an deren Spitze 
Metschnikoff steht, ist es zur Evidenz erwiesen, dass die Phagosytose bei der Uber- 
windung bezw. bei dem Versuch der Überwindung von bestimmten bakteriellen Infektionen 
eine entscheidende Rolle spielt. 

Festgestellt ist weiterhin, dass gewisse durchaus wirksame Immunsera, die nicht 
imstande sind, Bakterien aufzulösen, im Reagenzglas wie im Tierkörper eine deutliche 
Steigerung der Phagozytose bewirken. 

Von hervorragender Bedeutung für die Erforschung der komplizierten Beziehungen 
zwischen normalem und immunem Serum einerseits und den Fresszellen andrerseits sind 
die Arbeiten der beiden englischen Forscher Wright und Douglas in London, die im 
Jahre 1903 aut geniale Weise durch ein neues Verfahren zunächst im normalen Serum 
eine Substanz nachweisen konnten, die einc Erhöhung der Phagozyten in vitro verursachte. 

Sie versetzten normales Blut, um es vor Gerinnung zu schützen, in Verhältnis von 
1:2 mit einer 1proz. Lösung von Natriunzitrat, gewannen aus der Mischung durch 
Zentrifugieren und wiederholtes Waschen mit physiologischer Kochsalzlisung ein Sediment, 
dessen oberste Schicht einen grossen Leukozytenreichtum aufwies. 

Zweitens stellten sie eine Suspension einer jungen Agarkultur des Staphylococcus. 
aureus in Kochsalzlösung her, versetzten sie mit einer gleichen Menge normalen Serums. 
und hielten dieses Gemisch bestimmte Zeit bei 37°. 

Zu diesem Gemenge setzten sie nun Leukozyten hinzu und stellten das Ganze noch 
auf 10 Minuten in den Brutschrank. 

Dann wurden Deckglasausstriche angefertigt und gefärbt, und darauf die phago- 
zytierten Kokken in einer bestimmten Zahl von Leukozyten gezählt. Die Zahl der intra- 
zeliulären Kokken, dividiert durch die Zahl ihrer Leukozyten — natürlich ein unechter 
Bruch — nannten sie den phagozytiren Index. 

Bei diesen Versuchen zeigte sich nun: 


— 918 — 


1. Bei Verwendung eines Serums, das 10—15 Min. lang auf 60—65° erhitzt und 
so ivaktiviert worden war, ist der Index viel geringer als bei frischem aktiven Serum 
Die wirksame Substanz ist also nicht hitzebestiindig. 

2. Eben diese Substanz erhielt von Wright und Douglas den Namen Opsoni=. 
Dies Wort ist von dem seltenen lateinischen opsonare, zum Essen einkaufen, einen Schmar: 
anstellen, abgeleitet und soll ausdrücken, dass die Bakterien durch das Serum für dic 
Phagozytose vorbereitet werden. ler Index war nämlich höher. wenn den Bakterien 
frisches Normalserum zugesetzt wurde und die Mischung erst nach einer |’, ständigen 
Einwirkung erhitzt wurde. als wenn inaktivicrtcs Serum zur Verwendung gelangte. 
Das Opsonin musste also auf die Bakterien einwirken, nicht auf die Leukozyten. 

Dieser Befund wurde von Bulloch und Atkin bestätigt, die darch den direkten 
Bindungsversuch nachweisen konnten, dass dns Opsonin an die Bakterien gebunden wirt. 

3. Eine etwa neben der Opsoniuwirkung noch vorhandene Stimuhnwirkang des 
Serums, d. h. cine Anreizung der Leukozyten zum Fressen, licss sich weder nachweisen 
noch ausschliessen. 

Im gewissen Gegensatz m diesen Ergebnissen stehen die Resultate der Unter- 
suchungen von Neufeld und Rimpau. Sie behaupten nämlich, dass zwar das Immun- 
serum ihrer gegen Streptokokken und andrerseits geren Pneumokokken immunisierte: 
Kaninchen — ohne bakterizid und bakteriolytisch zu wirken — gewaschene Leukczrter 
auch normaler Kaninchen kräftig phagozytieren liess, dass aber im normalen Serum nicht 
eınmal bei aviruleuten Stämmen Phagozytose eintrete. 

Sie behaupten ferner, dass diese Eigenschaft des Immuneerums durch halbstündie: s 
Erhitzen auf 59° nicht vernichtet werde, dass ferner auf keine Weise aus den Leuko- 
zyten Stoffe zu gewinnen seien, welche mit dem Immunkörper die Bakterien extrazellulär 
auflösen könnten. 

Eine stimulierende Wirkung auf die Leukozyten hielten auch sie für ausgeschlossen. 

Hektoen und Rüdiger fanden dann im Widerspruch zu Neufeld und Rimpau 
eine wesentliche Differenz iın Verhalten avirulcnter und virulenter Kulturen, insofern als 
erstere in allen untersuchten Seris phagozçtiert wurden. 

Löhlein bestätigte Metschnikoffs fundamentale Hypothese, „dass Leukozyten an 
sich, auch wenn sie von jedem Rest anhaftenden Serums befreit waren, eine gewisse 
Phagozytose leisten künnen“. 

Grnber und Futaki konnten für alle von ibnen untersuchten Bakterien mit Auc 
nahme des Choleravibrio und des Bakteriums der Hühnercholera den deutlich Phagosytost 
begünstigenden Einfluss normalen aktiven Serums nachweisen. 

Dean schliesslich gelangte zu der Auffassung. dass die Opsonine des normalen und 
des Immunserums identisch seien, und dass cin wesentlicher Unterschied zwischen viru- 
lenten und avirulenten Stimmen nicht bestche. 

Was nun Bächers vorliegende Untersuchungen anbetrifft, die Klarheit in die kom- 
plizierten Verhältnisse, wenigstens in bezug auf die Opsonine des normalen Serums. bringen 
wollten, so bediente sich B. im allgemeinen des von Wright und Douglas ausgear- 
beiteten Verfahrens, jedoch änderte er dies insofern ab, als er bei seinen Versuchen nicht 
Brattemperatur beibehielt, ferner, indem er die Leukozyten meist aus dem Bauchhöhlen- 
exsudat von Mcerschweinchen gewann, und schliesslich dadurch, dass er die Zählmethode 
der englischen Autoren durch ein — meiner Ansicht nach -— besseres und einfacheres Ver- 
fahren ersetzte. 

„Bei einigermassen. höheren Zahlen ist die Zählung der phagozytierten Bakterien, 
besonders falls es sich nicht um die deutlich begrenzten Kokken handelt, einfach un- 
möglich.“ Die Zabl der intrazellulär deutlich erkennbaren Mikroben könne keineswegs 
als Masstab für die Phagozytose gelten. da oft sehr rasch völlige Auflösung der gefressenen 
Bakterien oder wenigstens Herabsetzung ihrer Färbbarkeit eintrete, ausserdem müsse man 
in Betracht ziehen, dass die im aktiven Serum vorhandenen Bakterien nieht nur schneller 
gefressen, sondern nach ihrer Aufnahme ia den Leukozytenleib auch eher verdaut werden 
könnten, als die im aktiven Serum vorbelandelten, und dass der Untersucher danu zu 
einem ganz verkehrten Urteil gelange. 

Aus allen diesen Gründen nahm Bacher einfach den Prozentsata der phagv- 
vytierenden Leukozyten als Index.') Seine Untersuchung erstreckt sich bauptsächlich auf 
Kochsalzsuspensionen von Staphylokokkus pyogenes aureua, die mit Serum und Leukozyten 
von Meerschweinchen versetzt wurden. Letztere wurden 4—6 Stunden nach steriler In- 
jektion von 8—10 ccm kalter Kochsalzlörung in das Peritoneum mit dünnen Pipetten ent- 
vommen, wiederholt gewaschen und schliesslich in Kochsalzlösung zur ursprünglichen 
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Dichte aufgeschwemmt. Das Serum wurde durch !/,—!/,stündiges Erhitzen auf 60—61° 
Iın Wasserbad inaktiviert und sofort oder nur einen Tag alt verwendet. 

Die Resultate einer grossen Reihe von Untersuchungen gipfeln nun in folgenden 
Punkten: — 

1. Es gibt eine Phag avirulenter, mitunter aber auch virulenter Bakterien 
(Streptokokken und Staphylokokken) als primäre Tätigkeit der Leukozyten. _ 

2. Bei Versuchen in vitro wird die Intensität der eintretenden Phagozytose 

a) gefördert durch die Fähigkeit des normalen, aktiven Serums, verschiedene Bak- 
terien so zu verändern, dass sie damach leichter phagozytiert werden (Opsonine) Ob auch 
die Avidität der Leukozyten direkt fördernde Substauzen (Stimuline) im’ aktiven Serum 
vorbanden sind, bleibt unentschieden; | 

b) gehemmt durch funktionelle Schädigung der verwendeten Leukozyten z. B. durch 
artfremdes Serum, während sie im eigenen Serum, mangels solcher Einflüsse, am grössten ist; 
¢) sie ist ferner abhängig von Art und Virulenz der geprüften Bakterien. Avirulente 
werden an sich viel lebhafter phagozytiert, als virulente, weshalb vielleicht der direkt 
fördernde Eimfinss der Opsonine bei ihnen weniger deutlich ist. 

d) Ausserdem kommt für den zahlenmässigen Ausgang solcher Versuche auch die 
Menge der zur Phagozytose verfügbaren Bakterien. ferner auch das Vorhandensein oder 
Fehlen bakteriolytischer, also keimvermindernder Eigenschaften des Mediums, wesentlich 
in racht. 

4. Die Opsoninwirkung besteht nicht in einer Schädigung der Bakterien, sondern 
nur in einer solchen Veränderung derselben, dass sie besser phagozytiert werden (sensi- 
tizierte Bakterien) und zwar | 

a) auch wenn das Serum wieder entfernt und durch physiologische Lösung ersetat 
wurde, oder wean es nach längerer Einwirkung erhitzt wurde; 

b) auch durch Leukosyten anderer Tiere, als von welchen das Serum 
stammt. | 

5. Die Opsonine verschwinden aus dem normalen Meerschweinchenserum und meh- 
reren anderen Seris: | | 

a) sie werden bei Erhitzung auf Temperaturen über 56° im Verlauf von !}, Stunde, 
über 65° nach 10 Minuten völlig zerstört; 

b) sie werden an die Bakterien. auf welche sie wirken, gebunden und können, falls 
solche in en Massen durch lange Zeit digeriert werden, dem Serum entzogen werden. 

6. Die Opsoninwirkung findet auf erhitzte Bakterien ebenso statt wie auf nicht er- 
hitzte. Dagegen steigert sie nicht die Phagozytose sensifizierter und dann erhitzter Bak- 
terien, die besser phagozytiert werden als bloss erhitzte, aber schlechter als bloss sensi- 
fizierte. Durch Erhitzung wird also ein Teil, aber nicht die ganze eingetretene Opsonin- 
wirkung aufgehoben. 

7. Die Opsoninwirkung ist relativ in hohem Grade unabhängig von der Quantität 
des verwendeten Serums, es genfigen ganz kleine Mengen.“ John Miller (Berlin). — 

Ob die Opsonine des Immunserums mit den Antiaggressinen von Bail identisch sind, ist 
- leider auch in dieser Arbeit nicht festgestellt. Die Antiagressine von Wassermann-Citron sind 


nach Ansicht dieser Forscher bakterizide Ambozeptoren, nach Ballner. Friedberger, Moreschi 
aber bloss Agglutiuine bzw. Präzipitine. (P.) 


1198) Neufeld und Hüne, Untersuchungen über bakterizide Immupität und 
Phagozytose nebst Beiträgen zur Frage der Komplementablenkung. 
Arbt. a. d. kaiserL Gesundheitsamte. XXV. 1. 1907. | | 


Metschnikoff erklärt bekanntlich die Bakteriolyse durch Immunserum in der 
Peritonealhöhle des spezifisch immunisierten Tieres ebenfalls durch Mitwirkung der Leuko- 
zvten bzw. ihres verdauenden zymotoxischen Ferments oder Komplements (Alexin), welches 
durch Leukolyse gewissermassen wie ein Leukoendotoxin frei werden soll. Er analogisiert 
also die extrazelluläre Bakteriolyse mit der intrasellulären Verdauung. Beide sollen 
durch Zusaimmenwirkung desselben Ambozeptors und desselben Komplementes zustande 
kommen. 

Demgegenüber haben die neueren Versuche über Phagorytose gezeigt, dass diese 
einerseits im Immunserum stärker ist als im Nurmalserum (Wright-Douglas), dass aber 
andererseits die Phagozytose auch im inaktivierten Serum ohne Zutun des Komplements 
zustande kommt (Levaiti). | 

Infolgedessen sind auch die Ergebnisse von Wright mit Skepsis aufzunehmen. 
Abgesehen davon, dass die Priorität seiner Ergebnisse Denys und seiner Schule zukommt, 
sind seine Besultste von Hectoen und Rüdiger nicht bestätigt worden, welche Forscher 
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in Einzelheiten zu gerade umgekehrten eitgegengesetzten Ergebnissen gelangten. Ausser- 
dem soll der betreffende, Phagozytose erregende Serumkörper Wrights, das sogenannte 
Opsonin, thermolabiler Natur sein. Demgegenüber konnten Levaditi und die Demyssche 
Schule feststellen, dass der Phagozytose erregende "Körper ihres Immunserums auch im 
inaktivierten Serum vorhanden ist, also thermostabil ist wie die Agglutinine und die 
bakteriolytischen Ambozeptoren. Entweder also liegt ein Beobachtungsfehler Wrights 
vor, oder aber sein Opsonin ist mit diesem thermolabilen, Phagozytose befördernden Körper 
nieht identisch, ist ein anderer Körper. 

Verff. sind nun ebenfalls zu dem Resultat gelangt, dass der phagozytosebefürdernde 
Stoff, das „Bakteriotropin“, thermostabil ist und auch dem Inaktivserum anhaftet. >.2 
kommen aber darin zu einer von Metschnikoff abweichenden Ansicht. dass sie fest- 
stellen konnten, dass dieses Bakteriotropin von dem thermostabilen bakteriziden Ambo- 
zeptor verschieden ist; dass also die intrazelluläre Verdauung durch Bakteriotropin nicht 
des Komplements bedarf, wie die extrazelluläre Bakteriolyse. Es sind also die Erschei- 
nungen der Immunität in vitro nicht mit den Erscheinungen der Immunität in vivo in 
Paralleie zu setzen, geschweige denn zu identifizieren. Weder kann man die Bakterialys 
in vitro als Abart der Phagozytose auffassen, noch ist es richtig, mit Pfeiffer, die anti- 
bakterielle Immunität in vivo lediglich auf Bakteriolyse zu beziehen. Verff. fanden, dass, 
wenn man einem Meerschwein Cholerabazillen zusammen mit Immunserum in die Bauch- 
höhle spritzt, ein grosser Teil der Bazillen nicht dem Pfeifferschen Phänomen der Bakteriv- 
lyse anheimfällt, sondern phagozytiert wird. Phagozytose und Bakteriolyee laufen ako 
. nebeneinander, und Bakteriotropine sind neben bakteriolytischen Ambozeptoren vorhanden. 
Auch wenn man den Meerschweinchen vor der Injektion ein Peritonealexsudat macht und 
dann Bazillen nebst Immunserum einspritzt, lässt sich die Bakteriolyse doch nicht ganz 
unterdrücken. Ee besteht Metschnikoffsche Phagozytose neben Pfeifferscher Bakteric- 
lyse. Es sind also die bakteriotropen Wirkungen von den bakteriolytischen zu trennen, 
und die Bakteriotropine sind keine lytischen Ambozeptoren. Verff. kommen auf Grund ihrer 
Experimente zu der Ansicht, dass die bakteriotrope Wirkung des Immunserums mehr kei 
septikämisch und bakteriämisch infektiösen Bakterien sich äussert, während hier die Baktc- 
riolyse mehr in den Hintergrund tritt. Deshalb prävaliert die Bakteriolyse bei der Cholera, 
während bei Typhus und Paratyphus die Phagozytose durch Bakteriotropinwirkung prävaliert. 
Die Heil- und Immunsera, die sehr gering bakterizid sind, sind meist stark bakteriotrop. 
Das Antistreptokokkenserum ist rein bakteriotrop. Andererseits ist zu beachten, dass bei 
hochvirulenten (toxisch-endotoxischen) Bakterien die Phagozytose sehr gering ist oder ganz 
fehlt gegenüber avirulenten Bakterien derselben Gruppe (Aggressinwirkung). Schliesslich 
will Besredka gefunden haben, dass reine bakteriotope Sera keine Komplementablenkung 

ben, also keine Ambozeptoren enthalten. Ihrerseits kommen Verff. demgegenüber aber zu 
em Schluss, dass die spezifischen bakteriolytischen Ambozeptoren nicht mit den Stoffen 
identisch sind, die Komplementablenkung hervorrufen, und halten deshalb die Deutung, 
die Bordet-Gengou und Wassermann ihrem Phänomen ursprünglich gegeben haben, 
für irrig. Die Hemmung der Erythrolyse durch Typhussera beruht nicht auf dem Gehalt 
ihrer bakteriolytischen Ambozeptoren sondern auf dem Gehalt an Stoffen, die, sobald sie. 
von Bakterien oder gelöstem Bakterieneiweiss gebunden werden, auch „fremdes“ Komple- 
ment fixieren. Denn auch rein bakteriotrope Sera, also (nach Besredtka) ohne Gehalt an 
Bakteriolysin, binden, (entgegen Besredtka) mit ihren antigenen Bakterien zusammen- 
gebracht, Komplement’). 

Im Gegensatz zum Immunserum beruht die Phagozytose befördernde Wirkung des 
Normalserums auf einem thermostabilen Körper, also nicht auf Bakteriotropin. Trotzdem 
lehnen die Verff. auch hierfür das Wrightsche labile Opsonin ab und meinen, dass hier 
die Phagozytose dadurch zustande kommt, dass die Normalambozeptoren und Komplemente 
des Normalserum die Bakterien sensibilisieren und schädigen und sie so der Phagozytose 
zugänglich machen. 

Verff. stellen schliesslich folgende Schlussfolgerungen auf: 

1) Bei der Immunisierung gegen Cholera- und Typhusbazillen, sowie gegen die Bazilien 
der Paratyphusgruppe treten im Serum spezifische teriotropine auf, derea Wirkung 
sich im Reagenzglase auch in stärkeren Verdünnungen nachweisen und messen lässt. 

2) Diese Antikörper werden durch !/, stündiges Erhitsen auf 60—62° und anf 
Zusatz von '/,°/, Phenol nicht zerstört und sind Monate und Jahre lang haltbar. 


— — 





1) Kann Ref. für Staphylo-, Strepto- und Meningokokkenserum bestätigen. Dasseibe 
gilt aber auch für antiaggressives Hogcholeraserum; demnach diirften auch wohl die kom- 
plementbindenden Antiaggressine, wennschon sie vielleicht Ambozeptorbau haben, doch nicht 
lediglich identisch sein mit den bakteriziden Ambozeptoren. (Ref.) 
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8) Die bei der Immunisierung mit einem Bakterienstamme der Paratyphusgruppe 
gebildeten Bakteriotropine sind auch gegen andere, zur gleichen Gruppe gehörige Stämme 
wirksam. Bakteriolytische Ambozeptoren gegenüber deu Stämmen dieser Gruppe waren 
in den untersuchten Fällen nicht nachzuweisen. 

4) Das Paratypbus- und Hogcholeraimmunseram enthält daneben eine ganze Menge 
heterologe, gegen Typhusbazillen gerichtete Stoffe, und zwar sowohl bakteriotrope als 
bakteriolytische, 

5) Die Bakteriotropine sind von den bakteriolytischen Ambozepteren verschieden. 

Das wird erwiesen: 

a) dadurch, dass bei der Immunisierung gegen Paratyphus (ebeuso wie gegen 
Streptokokken und Pneumokokken) nur die erstgenannten Stoffe entstehen, 

b) dadurch, dass mauche Typbussera stark bakterizid, aber wenig bakteriotrop 
wirken, während in anderen Fällen das Verhältnis umgekehrt ist. Hierdureli 
erklärt sich zum grossen Teil der Mangel an Übereinstimmung des Titers 
vieler Sera im Tier- und Plattenversuch, 

c) durch die Analogie mit den Ergebnissen der Untersuchung hämolytischer und 

hämotroper Sera. 

6) Bei manchen Bakterienarten (Typhusbazillen, Staphylokokken) rufen auch nor- 
male Sera in starker Konzentration Phagozytose hervor; diese ist an das Vorhandensein von 
freiem Komplement gebunden und beruht auf dem Zusammenwirken geringer Mengen von 
normalen Ambozeptoren und Komplement. 

7) Bisweilen übt das inaktivierte Normalseram auch nach der Inaktivierung auf 
gewisse Bakterienarten (Staphylokokken, gewisse Paratyphusstämme) Phagozytose beförderndo 
Wirkung aus, deren Ursache noch ungeklärt ist. 

8) Avirulente Kulturen werden vielfach ohne jeden Serumzusats von mehrfach 
gewaschenen und in Kochsalzlösung aufgeschwemmten Leukozyten lebhaft aufgenommen; 
solche Kulturen sind zur Prüfung der bakteriotropen Serumwirkung ungeeignet. 

9) Bisher hat sich in allen Fällen befriedigende Übereinstimmung der im Reagens- 
glase und der im Tierkörper beobachteten Phagozytose ergeben. 

10) Die komplementablenkende Wirkung von Typhusimmunsera beruht nicht auf 
ihrem Gehalt an bakteriolytischen Ambozeptoren. 

Über die Bezichungen der Bakteriotropine zu den Antiaggressinen dussert sich Verf. 
nicht, nach Wassermann sind die Antiag ine identisch mit den bakteriziden Ambo- 
zeptoren, was speziell für die Hühnerchafera von Bail bestritten wird. Hier können die 
freien Rezeptoren des gelösten Bakterieneiweisses nicht identisch sein mit Aggressin, und 
die Antiaggressine des Heiiscrums nicht mit komplementbindenden Ambozeptoren; bzw. die 
komplementbindenden Antiaggressine haben vielleicht Ambozeptorenbau, sind aber nicht 
unbedingt die bakteriziden Ambozeptoren für die Leibesrezeptoren der Bakterien. Über- 
haupt beruht die Komplementbindung des antiaggressiven Serums wohl auf seinem Agglu- 
tiningehalt. Die Frage ist jetzt die, ob das Aggressin identisch ist mit Opsogen. 

Wenn die Aggressine antiphagozytär wirken, so müssen wohl die phagotaktischen 
Bakteriotropine antiaggressiv sein. Indes es scheint Aggressine zu geben bei Bakterien, 
gegen welche keine Opsonine im Heilserum auftreten. Pappenheim (Berlin). 


1199) R. O Neumann (Heidelberg), Untersuchungen über Opsonine und Phago- 
zytose. (Inst. Pasteur, Paris.) Zentralbl. f. Bakt., Bd. XLIV, Heft 1. 


Das Ergebnis seiner Untersuchungen fasst Neumann dahin zusammen, dass bak- 
teriotrope Körper, welche die Phagozytose befördern, sicher nachzuweisen sind. Am 
reichlichsten finden sie sich im Immunserum von mit Cholera und Typhus behandelten 
Tieren. Weiterhin sind sie im Normalserum verschiedener Tiere und des Menschen, abet 
nur in geringer Menge anzutreffen und ebenso — aber nur in sehr geringer Menge — in 
der von den normalen Leukozyten abzentrifugierten Flüssigkeit. Dagegen finden sich nur 
Spuren in den auf verschiedene Weise hergestellten Leukozytenextrakten. Die opsonische 

irkung tritt aber auch in einzelnen Fällen ohne jeden Zusatz zu den Leukozyten 
kräftig auf. 

Auffallend sind die grossen Schwankungen, die sich unter absolut gleichen Versuchs- 
bedingungen bei Wiederbolung der Experimente in der Phagozytose bemerkbar machen, 
besonders in Parallelversuchen mit aktivem und inaktiviertem Immunserum und bei nor- 
malen Leukozyten und solchen von Immuntieren. Die opsonische Wirkung tritt also hier 
nicht als konstanter Faktor anf. 

Ob die Opsonine ein einheitlicher Stoff und welcher Art sie sind, liess sich nicht 
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entscheiden, wohl aber muss geschlossen werden, dass sie weder mit dem Ambozeptor neck 
mit dem Komplement identisch sind. 

Ihre Abstammung ist noch fraglich. Dass sie aus den Leukozyten hervorgehen, 
dafür konnten keine zwingenden Bewei-. beigebracht werden. J. Citron (Berlin). 


1200) Joest, Über Opsonine (bakteriotrope Substanzen). Sammelreferat. Ztschr. für 
Infektionskrankheiten der Haustiere 1907, II, 4/5. 


Ausgezeichnete Zusammenhaltung. 

Verf. kommt zu dem Schluss, dass Opsonine und Baktoriotropica durchaus identisch 
sind. Die bisher unter den Forschern zu Tage getretenen Unstimmigkeiten beruhen darauf, 
dass Opsonine jedenfalls thermostabiler sind als Komplement, und doch wieder thermolabiler 
als Ambozeptoren. Pappenheim (Berlin). 


1201) M. Löhlein, Über A. E. Wrights „Opsonins“ und seine therapeutischen 
Bestrebungen bei Infektionskrankheiten. Münch. Med. Wochenschrift 1907, 
r. 30. 

Wright und seine Schfiler haben namentlich bei Tuberkulose und Staphylomykosen 
durch ihre Methode der aktiven Vakzination unter Kontrolle des opsonischen Index 
wisse Erfolge erzielt. Sie richteten ihre immunisierende Behandlung unter dieser Kontrolle 
so ein, dass dadurch der Opsoningehalt des Blutes nachweislich und sicher gesteigert wurde, 
als dessen Masstab und Indikator die Bestimmung des opsonischen Index dient. 

Gegen Wrights theoretischen Gedankengang sind indes gewisse Einwände zu er- 
heben, womit indes keineswegs auch seine trotzdem vorhandenen Erfoige bestritten 
werden sollen. 

1. Zunächst bedeutet die Phagozytore pathogener Keime noch keineswegs deren 
Vernichtung (z. B. Pest). Andernfalls sind auch opsoninbeladene Keime ebenso wie agglu- 
tininbeladene und agglutinierte sehr wohl lebensfähig, wie das Plattenverfahren beweist. 

2. Es ist bekannt, dass infektiöse Keime, im Organismus zur Vegetation gelangt, 
sich derart an die neuen Existenzbedingungen und die Abwehrkräfte des Organismus ge- 
wöhnen und anpassen, dass sic gegen Bakteriolysine und Phagozytose völlig immun werden 
können und dadurch sehr virulent sich betätigen. [Metschnikoff-Pest, Bordet-Staphylo- 
kokken, Silberberg-Hühnercholera, Gruber-Milzbrand.] Deshalb ist die Behandlun 
der Patienten mit Antigenen körperfremder Herkunft wertlos, und deshalb empfehlen sowoh 
Wright wie Löwenstein selbst Behandlung mit den eigenen Bazillen. 

i Zum Verständnis der Opsoninwirkung bei der Phagozytose sind folgende Fragen 
zu lösen: 

Die Beziehung der Phagozytose zu den Bakterizidinen. 

Verf. hält es durch Metschnikoff für erwiesen, dass die Leukozyten auch ohne 
Mitwirkung von Körpersäften (Ambozeptoren, Komplement, Opsonin) Bazillen nicht nur 
aufnehmen, sondern auch intrazellulär verdauen können, und zwar keineswegs nur im vor- 
her abgetöteten, sondern auch im lebenden Zustand. 

Chemotaktisch negativ wirkende hoch toxisch-virulente und aggressive Bakterien 
werden auch nach vorheriger Abtötung nicht phyagozytiert, trotzdem darf man aus dieser 
negativen Erscheinung nicht jede bakterizidierende Fähigkeit der Leukozyten selbst leugnen. 

Choleravibrionen werden von gewaschenen Leukozyten unter -Granulabildung auf- 
genommen und zerstört ohne jede Serummitwirkung. 

Hieraus folgt indes nichts bestimmtes über die Beziehung der Opsonine zu den 
Ambozeptoren oder Komplementen, noch über die Beziehung der Verdauungsfermente der 
Leukozyten zu den bakteriziden Faktoren. 

So wirkt normales Meerschweinchenserum (Koinplement) als Upsonin opsonisch 
auf Choleravibrionen für die Aufnahme durch die verschiedensten Leukozyten. 

Die Granulabildung der Bakterien kann hierbei sowohl durch das Opsonin des Serums 
mit bewirkt sein, wie durch die bakteriziden Aubozcptoren des Serums, wie durch die 
Leukozytenbakterizidine, über deren Identität mit den Bakteriziden des Serums wir 
nichts wissen. 
| Dass man mit Extraktionsmethoden aus den Leukozyten keine baktenziden Substanzen, 
auch kein Komplement hat darstellen können, beweist nichts gegen die Existenz von intra- 
zelluläreu Verdauungsvorgängen. 

Die Identität vollends des Opsonin und der Normalambozeptoren hat sich bisher ein- 
wandsfrci nicht erweisen lassen, kann aber sehr wohl möglicherweise bestehen. 


Pappenheim (Berlin). 
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1202) A. H. Haentjens, Uber das Ausbleiben der Phagozytose bei Komplement- 
bindung. Münch. Med. Wochenschr. 1907, Nr. 12. . 


Verf. berichtet kurz fiber eine neue Methode, um im tuberkulösen Immunserum oder 
im antituberkulösen Heilserum tuberkulozide Ambozeptoren (bakterizide Immunkérper oder 
S@hsibilisatoren) für die Leibessubstanzen der Tuberkelbasillen nachzuweisen. Diese Methode 
soll noch empfindlicher sein als die Komplementablenkung und noch positive Resultate 
geben, wo jene versagt; auch sei sie in qualitativer Beziehung noch zuverlässiger 
als die Methode des ‘opsonischen Index von Wright-Douglas hrend letztere die 
‚Anwesenheit der Immunkérper (Opsonine) aus der positiven Phagozytose erschliesst, er- 
schliesst diese neue methodologische Modifikation ihre Anwesenheit aus dem negativen 
Phänomen der ausbleibenden Phagozytose. | 

+ Auch die neue Anordnung von Haentjeus beruht auf der Versuehsanordnung von 
Wright, gipfelt aber darin, dass die opsonische Phagozytose ausbleibt, wenn die thermo- 
labilen Opsonine eines aktiven Immun- oder Normalserums wie Komplement durch die 
bakteriziden Ambozeptoren oder antituberkulösen Sensibilisatoren eines inaktivierten Immun- 
serums vorher gebunden und ausser Aktion gesetzt werden. 

Wie also die Methode Bordet-Gengou tuberkulöse Ambozeptoren dadurch nach- 
weist, dass sie nach Bindung an astigene Tuberkelbasillen hinzugefügtes Komplement 
binden, in diese Verbindung mit hineinbeziehen, so dass nun bei einem zugegebenen 
hämolyti System die Hämolyse ausbleibt, so weist diese neue Methode die Sensibili- 
‚satoren dadurch nach, dass sie, an antigene adäquate Bazillen gebunden, ebenfalls Komple- 
ment (d. h. in diesem Fall Opsonin) binden und ausser Aktion setzen, so dass als Indikator 
und Reagens eine opsonische Phagozytose seitens hinzugefügter Leukozyten ausbleibt. 

In dieser Hinsicht würde die Methode auch in die Lehre von den Aggressinen 
hineinspielen und entsprechende Ausblicke gewähren, indem sie zeigt, dass Bakterien- 
aggressine (nach Wassermann — ambozeptorogene und amboseptorophile Leibessubstanzen) 
dadurch schädlich auf die Leukozyten und Abwehrkräfte des Organismus wirken, dass sie 
die Normalambozeptoren binden, und dann vermittelst dieser Normalambozeptoren das zur 
Baktereriolyse nötige Komplement (bzw. das zur Phagozytose nötige Normalopsonin) ab- 
sorbieren und ausser Funktion setzen. Denn die opsonischen Sensibilisatoren sind als 
thermolabile Körper nicht identisch mit den thermostabilen bakteriolytischen Sénsibilisatoren ; 
erstere sind im Komplement enthalten, letsteré im ambozeptorhaltigen Inaktivseram. Wenn 
also die Antiaggressine nach Wassermann identisch sind mit den Amboreptoren des 
Immunserums, können sie nicht auch identisch sein mit den lmmunopsoninen. 

Im einzelnen ist des Verf. theoretisch-methodologische Progression die folgende: 

1. Die neutrophilen Leukozyten des Menschen phagosytieren eine gewisse missige 
Quantität von Tuberkelbarillen unter dem opeonisch (stimulierenden) Einfluss der Normal- 
opsonine des normalen aktiven Hundeserums. | 

2. Die neutrophilen Leukozyten des Menschen zeigen einen grösseren phagorytotischen 
Index unter dem Einflass- des aktiven Hundeserums eines gegen Tuberkelbazilien (oder 
Tuberkulin [Ref.J) immunisierten Hundes, also unter dem Einfluss des Immunopsonins eines 
aktiven autituberkulösen Immunserums. | 

3. Diese Opsonine des Normal- und Immunscrums werden bei 57° (1, Std.) zer- 
stört, sind also thermolabil! (im Gegensatz zu den Ambozeptoren; die Sensibilisatoren 
für Phagozytose sind also mit den Sensibillsatoren für Bakteriolyse nicht identisch); d. h. 
anter dem Einfluss inaktivierten Hundeserums findet keine Phagozytose 
statt. Die Opsoninwirkungen sind somit in Komplement enthalten. 

4. Mischt man nun Tuberkelbazillen und inaktives adäquates Hundeimmunserum 
und lässt es binden, und fügt dem eine kleine Menge aktiven Normalserums, also Kom- 
plenient oder Opsonin hinzu, zugleich mit der gewöhnlichen Menge Menschenleukoryten, 
so findet keine Phagozytöse statt. | 

‘ Dieses Versuchsergebnis wäre nach Haentjens so zu deuten: .. 

Wean die Bazillen schon vorher bakteriolytisch sensibilisiert, mit Ambozeptor be- 
laden sind, dann bleibt phagozytotisches Komplement (Opsonin?) ohne Einwirkung, und kann 
die Bazilleh nicht noch opsonisch zur Phagozytose sensibilisieren; alle freien Rezeptoren 
ter Bakterien sind besetzt; oder aber: auf sensibilisierte Bazillen kann das Komplement 
(Opsonin?) nicht einwirken, bzw. die Phagozytose bleibt aus, weil bei Hinzufügung von 
Komplement die lebenden Bakterien gelöst werden. | 

Wenn aber der im Komplement enthaltene phagozytaktische Stoff an die Ambo- 
septoren (also ‘durch Vermittlung der Ambozeptoren an die Basillen) gebunden wird und 
infolge dieser Bindung ausser Aktion gesetzt wird, d. h. keine Phagorytose auslöst, so 
kann es sich nicht um Opsonin handeln. Denn es wirken ja Opsonine bekanntlich 
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gar nicht direkt auf die Leukozyten, sondern nur auf die Bakterien und auf diese gerade 
dadurch, dass sie von den Bakterien selbst gebunden werden und als Folge dies: 
Bindung Phagozytose seitens der Leukozyten auslösen. Also kann es sich ım vorliegenden 
Versuch, da infolge dieser Bindung die Phagozytose nach Zusatz thermolabiler Serur.- 
komponente ausbleibt, nicht um Opsonin und Opsoninbindung und Paralyse des Opsonin 
durch Bindung handeln, denn gerade durch die Bindung müsste sie aktiv werden, sondern 
um Ausseraktionsetzung von durch Bindung im Komplement enthaltenen Stimulins, eines 
direkt auf die Leukozyten wirkenden, im Komplement. enthaltenen Stoffes. 

Die Stimuline nämlich regen direkt die Phagozyten zur Phagozytose an, und wenn 
sie an die Bakterien (durch Vermittlung von Ambozeptoren) gebunden werden. so könnte 
die Phagozytose ausbleiben, falls für diese eben auch die Stimulinwirkung unbedingt nötige 
ist; denn die Opsonine sind ja ebenfalls da, und wenn trotzdem keine Phagozytose zu- 
stande kommt, so muss anscheinend, die Phagozytose Resultante der koeffektiven Wirkung 
zweier Faktoren sein, der auf die Leukozyten wirkenden Stimuline und der auf die Bakterien 
wirkenden Opsonine. Hier also würde die phagozytotische Stimuli:wirkung des Komple- 
ınents durch Bindung in Fortfall kommen. 

5. Kanincheuserum wirkt auf Tuberkelbazillen weniger opsonisch für Menschen- 
Jeukozyten, bzw. auf Menschenleukozyten weniger stinulierend gegenüber Tuberkelbaziller 
ein als Hundeserum. 

6. Lässt man nun Tuberkelbazillen inaktives Hundeimmunserum binden und fügt 
jetzt nicht nermales Hundekomplement, sondern normales aktives Kaninchenserum hinzu. 
so bleibt die Phagozytose nicht nur nicht aus, wie sub 4, sondern wird im Gegenteil 
jetzt noch stärker, als wenn man bloss aktives Hundeimmunserum zu Bazillen und Leuko- 
zyten hinzugibt. 

[Aus diesem Versuch würde zu folgern sein, dass hier Kaninchenopsonine an die 
ambozeptorenbeladenden Bazillen gebunden werden, und dass diese beiden Sensibilisatoren 
sich verstärken, bzw. dass die Hundeambozeptoren die Bazillen für die Kaninchenopsonine 
präparieren und so deren Wirkung verstärken. 

In dieser Versuchsanwendung lassen sich daher spezifische Ambozeptoren dadurch 
nachweisen, dass sie ein an und für sich schwaches und wenig aktives heterogenes 
Opsonin des (Komplements) verstärken. 

Sub 4 dagegen werden Ambozeptoren dadurch nachgewiesen, dass sic die homc- 
logea Stimuline (des Komplements) binden und ausser Aktion setzen. 

Pappenheim (Berlin). 


1203) M. Breton et G. Petit, Sur les proprietés cytasiques ou opsonisantes du 
seam dans la fièvre typhoïde. Société de Biologie 25 Mai 1907, T. LXil, No 18. 
p. 941. 


Le pouvoir cystasique on ,opsonisant“ du sérum normal vis-à-vis de certaines bac- 
téries subit des oscillations qui sont en rapport avec la résistance individuelle ct avec kA 
varieté pathogène du microbe éprouvé. Ce fait à été mis en evidence par Wright et 
par beaucoup d’autres auteurs en ce qui concerne le bacille tuberculeux et les staphylo- 
coques, streptocoques, bacilles d’Eberth, etc. . 

Les auteurs ont étudié, dans la fièvre typhoïde, les variations de l'index cystasique 
Ou ,Opsonisant~ aux différents stades de l'affection et arrivent aux conclusions suivantes: 

1. La diminution de l'index cytasique ou opsonisant au cours de la fièvre typhoide. 
s’observe dès le début de l'affection et précède de plusieurs jours l'apparition de la reaction 
agglutinante. 

2. Cette réaction agglutinante est indépendante du pouvoir cytasique où opsonisant. 

3. L'abaissement du pouvoir cytasique ou opsonisant du sérum des typhiques s’etend 
à d'autres microbes que le bacille d’Eberth; il ne représente donc pas une réaction spe- 
cifique et ne peut êtrée considéré que comme une manifestation de l'infection générale 
de l'organisme, Cette constatation, jointe à la connaissance du relèvement tardif du 
pouvoir cystasique ou opsonisant chez les convalescents. explique dans une certaine mesure 
le mécanisme des infections secondaires et des réinfections à plus ou moins longue échéance 
au cours de la fièvre typhoïde. J. Jolly (Paris). 


1204) Bernstein, Newman and James, Phagocytosis of Malarial Parasites. West- 
minster Hosp. Reports XV, 1907. Goodall (Edinburgh). 
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1205) Alice Taylor, The Opsonic Index and Agglutination in cerebro-spinal 
meningitis. Lancet, July 6th 1907. 

In all of eight cases examined a high opsonic index was present. The tubercle 
index is not altered. A normal index however does not negative the presence of cerebro- 
spinal meningitis. There seems to be distinct strains of the meningococcus. | 

Goodall (Edinburgh). 


1206) J. C. E. Ledingham, Notes on the Leucocyte-Reaction during the Immu- 
nisation of the horse and goat with Diphtheria taxin. Journ of Hygiene VII. 
Juny 1907. 

Inoculation of a horse and goat with diphtheria toxin produces a definite leucocytic 
reaction of polynaclear type. This leucocytosis seems to be directly proportionate to the 
dose. A marked leucocyte reaction after large doses of toxin does not necessarily imply 
a marked antitoxin developement. The leucocyte reaction is merely an evidence of efficient 
cell stimulation. Goodall (Edinburgh). 


1207) Besanquet and French, The influence of antituberculous serum on the 
opsonic index. Brit. med. Journal, 13. April 1907, S. 862. 


In 4 Füllen ergab die tägliche rektale Applikation von Marmoreks Serum eine 

Erhöhung des tuberkulo-opsonischen Index nach den ersten 3—4 Injektionen, die 3—4 Wochen 
anhält, um erst eine Woche nach Aufhören der Behandlung zu schwinden. 

Subkutane Injektion schien von geringerer Wirkung zu sein. | | 

Subkutane Applikation von Antidiphtherieserum erhöhte den tuberkulo-opsonischen 
Index ebenfalls, nicht aber bei rektaler Applikation. 

Die opsonische Kraft des Marmorek-Serum selbst ergab für Tuberkelbazillen einen 
Index von nur 0,127, sodass von einer passiven Opsonintibertraguag durch das Serum nicht 
die Rede sein kann. Es muss sich vielmehr um aktive Immunisierung mit Opsoninogenen 
handeln. | Pappenheim (Berlin). 


1208) E. Turton and B. Appleton, The relative opsonic power of the mothers 
blood serum and milk. Brit. med. Journal, 13. April 1907, S. 865. 


Milehserum einer Mutter hat ftir Tuberkelbazillen und Staphylokokken geringere 
opsonische Kraft als ihr normales Blutserum (nur 0,077 f. Tb. und 0,11 f. St.). 

Blutserum einer Kuh hatte nur halb so starke opsonische Kraft wie Menschenserum 
(0,49 f. Tb. und 0,71 f. St.). 

Kuhmilchserum ergab einen Index von 0,26 resp. 0,18. 

Der opsonische Index des Kinderblutes ist geringer als der der Mutter (Mutter 
1,09 £. Tb., 0,9 f. St., Kind 0,72 und 0,55). 

Somit verhalten sich die Opsonine nicht wie die Agglutinine (etwa für Typhus, 
Tetanus und Diphtherie). 

Verf. diskutieren die Frage einer passiven Opsoninimmunität der Kinder durch Auf- 
nahme miitterlicher Opsonine durch die Milch. Pappenheim (Berlin). 


. N 
1209) 6. Smis Wooähead and W. A. Mitchell, „Opsonins“ in milk. Journ. of Path. 
XL 4, 1907 


Cow's milk and human leucocytes were used. In a healthy cow the opsonic index 
of milk was always lower than that of blood but milk has a definite opsonic power. There. 
is no great difference in the opsonin in samples taken at different stages of milking. 

Milk serum contains more opsonin than the same volume of whole milk. | 

The milk from a healthy cow contains more opsonin that that of a cow in 
condition. A series of observations on a healthy cow give an average result of 2.32 blood 
opsonic index; 0°72 milk opsonic index: milk serum 1:03. Goodall (Edinburgh). 


1210) D. Me Cay, Physiological and Pathological Observations oa Wrights 
Method of testing the Blood and Urine. Lancet, June 1th 1907. 
This paper refers specially to the concentration of the serum and urine (expressed 
in terms of NaCl) and the excretory quotient in natives of Bengal. 
The excretory quotient is found by dividing the minimum dilution of the urine that 
causes complete haemolysis by the nınimum dilution of the serum that causes complete 
haemolysis. In healthy Europeans in England this quotient never falls below 2, whereas 
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in cases of impairment of renal function it falls to below 2 and often under 1. It tas 
bowl that a modification of this test would required when applied to natives uz 
ngal. 

The degree of dilution of standard solution of NaCl necessary in order to obtain 
complete haemolysis of the red cells is greater than Wright obtained in England The 
serum of Bengalis is practically the same as the serum of Europeans. The average haemo- 
sozic value of the urine is lower than in Europeans. 

The urine of natives of Bengal requires much less dilution to cause haemolvais than 
the urine of Europeans and from this it would appear that the urine in natives of Bengal 
has a lower salt concentration than the urine in Europeans. The excretory quotient ti-:s 
in kidney disease confirm the results of Wright. 

A low excretory quotient was obtained in secondary anaemia due to aukylortomiasia. 

A low excretory quotient is not obtained in cases showing vedema and ascite> dic 
to some cause other than anaemia. Goodall (Edinburgh. 


1211) E. Joseph, Ein Beitrag zum Wesen der Entzündung. Deutsche Zeitschrift f. 
Chirurgie 1907, LXXXVU, 4—6. 


Ausgehend von gewissen Analogien zwischen bakterieller fieberhafter Allgemein- 
infektion (Bakterieimie, Septikämie) und Transfusion artfremden Blutes, von welchen dir 
erstere mit Bakteriolyse der körperfremden Bakterien infolge körpereigner Iımmunkörper, 
letztere mit Erythrolyse der injizierten Blutkörper durch die gebildeten Serumhämolysin: 
einhergeht, suchte Verf. festzustellen, ob auch bei lokaler Kinverleibung und Inokulatı-u 
entsprechende Analogien bestehen. Die lokale Applikation von Bakterien führt bekanntlich 
zu den Erscheinungen der Entzünduug. bzw. die Entzündung beruht grösstenteile auf der: 
Eindringen körperfremder Bakterien und geht mit Eiterbildung einher. 

Verf. injizierte nun subkutan artfremdes Blut und erhielt beim Menschen bei An- 
wendung von defibriniertem Schweineblut eine lokale Entzündung. Es bestehen also auch 
hier gewisse Wechselwirkungen und Beziehungen zwischen dem lokalen Entzündungsherd 
und dem Blut. des Infizierten. | 

Über die Nützlichkeit der Stauungshyperämie gibt folgender Versuch einen Bei+yg. 

Injiziert man einem Kaninchen defibriniertes Schweineblut intravenös, so tritt Trau-- 
fusionstod ein. 

Wenn man aber nach der intravenösen Infusion erst das betr. Ohr abschnürt uml 
spater die Binde löst, so stellt sich nur eine starke lokale Kapillarhyperämie ein. aber k-in 

itus letalis. Pappenheim (Berlin). 


1212) Helle, Über neue Wege, die natürlichen Heilungsvorgänge des Körpers 
bei krankhaften Prozessen künstlich zu vermehren und zu beschleunigen. 
Münch. Med. Wochenschr. 1907, Nr. 26. 


Verf. geht von der vieldiskutierten und plausibeln, aber keineswegs bewiesenen und 
allseitig akzeptierten Vorstellung aus, dass die Leukozyten, wenn auch nicht alles, so doch 
das Meiste bei der Heilung der verschiedensten Krankheiten bewirken, und wenn nicht 
selbst durch den biologischen Prozess der Phagozytose, so durch die von ihneu ubgeson- 
derten (proteelytischen) Fermente und die aus ibnen durch ihren Untergaug und Tod frei- 
werdenden Leukoendotoxine [welche nach Curschmann und Linser allerdings auch leukc- 
toxisch-leukolytisch wirken!)|. | 

Hierauf beruht auch z. T. die günstige Wirkung der Bierschen Stauung, sowie 
der Böntgenstrahlen; im ersten Fall komme es zur Hyperämie und Ansammlung und Unter- 
gang von Leukozyten mit Freiwerden ihrer Stoffe, im letzten Falle cbenfalls zur Leuko- 
jyse. Die Milz eines bestrahlten Tieres zeigte verdauende Eigenschaften, die der Milz der 
nicht bestrahlten Tiere fehlten. | 

Verf. hat nun folgendes kombinierte Verfahren für Lokalerkrankungen erprobt. 

Es folgt durch Einspritzung von Natr. nukleinicum oder Tuberkulin eine Leukozy- 
tose, setzt um den lokalen Krankheitsherd cine Biersche Stauung und bestrahlt vorsichtig. 
Nach der Bestrahlung bleibt die Binde noch längere Zeit liegen, um die befreiten endo- 
zellulären Fermente möglichst e lokal zu halten. Die Röntgenbestrahlung wurde dann 
nach einiger Unterbrechung me h wiederholt. 

») Ähnlich wie die Albuminlipoide der Erythrozyten als freie Erythrozytenendotexine 
auch neurotoxisch und, erythrolytisch-erythrotoxisch auf andere heterologe Erythrozytea 
wirken (Gottlieb)... 
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_, ‘Vert berichtet über günstige Resultate bei dieser Behandlung bei chronischer Ar- 
thritis, Eysipel und Phlegmone. Auch in einem Krebsfall kam es zur fermentativen Auf- 
lösung und eiterigen Erweichung der Geschwulst unter dieser Behandlung. 

Vom Peritoneum aus infizierte Kaninchen blieben am Leben gegenüber Kontrolltieren, 
wenn sie leukozytotisch gemacht und dann bestrahlt wurden. Pappenheim (Berlin). 


Varia. 


1213) Albert Plehn, Über Beri-Beri und ihre Bedeutung für wirtschaftliche und 
kriegerische Unternehmungen in den warmen Ländern. Berliner Vorträge 
Nr. 2, (Carl Curtius, Berlin.) 1907. 


Plehn gibt in einem nur für Laien bestimmten Vortrag zunächst cine Übersicht 
über Verbreitung und die Fragen der Ätiologie der Beri-Beri. Besonders letzterer Punkt 
wird eingehend erörtert, Plehn glaubt an eine Infektion als Ursache der Vergiftungs- 
erscheinungen, die das Krankheitsbild darstellen. Ausführlich werden dann die wirtschaft- 
lichen Massnahmen zur Vorbeugung und Bekämpfung der Seuche besprochen. (Wohnung, 
Ernährung etc.) M. Mayer (Hamburg). 


1214) Fritz Schaudinn, Zur Kenntnis der Spirochaeta pallida und anderer Spi- 
rochäten. (Aus dem Nachlass von F. Sch., herausgegeben von Hartmann und Pro- 
wazek.) Arbeiten a. d. Kaiserl. Gesundheitsamt, Bd. XXVI, Heft 1, 1907. 


Es handelt sich im wesentlichen um die Herausgabe der von Fritz Schaudinn 
zur Spirochätenfruge angefertigten prächtigen Mikrophotogramme; das wesentliche Er- 
‚gebnis hatte Sch. selbst noch in der Deutschen med. Wochenschrift veröffentlicht. Die an 
seine vurgesetzte Duhirde gesandten Berichte waren nicht zur Veröffentlichung bestimmt 
und briugen nichts wesentlich. Neues. M. Mayer (Hamburg). 


1215) Halberstaedter, Weitere Untersuchungen über Framboesia tropica an 
Affen. Arbeiten a. d. Kaiserl. Gesundheitsamt, Bd. XXVI, Heft 1, 1907. 


Verf. kommt zu den Schlüssen: 
1. Das Aussehen der Primärläsierung bei Frambösia und bei Lues ist verschieden. 
2. Lokale Rezidive sind bei niederen Affen nach Frambösiaimpfung häufiger als nach 


Lues-Impfung. 
3. Die Tiere lassen sich nach Auftreten der Frambösiaprimäreffloreszenzen noch mit 
Lues infizieren und umgekehrt. M. Mayer (Hamburg). 


1216) W.Schüffner, Die Spirochaeta pertenuis und das klinische Bild derFram- 
boesia tropica. Münch. med. Woch. 1907, Nr. 28. 


Verfasser hat auch bei Frambösia die Spirochäte im Gewebe mittelst Silbermethode 
nachgewiesen. Die Parasiten treten als schwarze oder bei weniger intensiver Imprägnation 
als braune Spiralen aus dem hellgelben Grunde hervor. Sie kommen allein im Bereich der 
erkrankten Hautpartie vor und zwar nur innerhalb der Epidermis, im Rete Malpighi. Wenn 
auch ein bündiger Beweis fehlt, dass die Spirochäte pertenuis der Erreger, und nicht 
vielmehr vielleicht nur ein zufälliger aber konstanter Begleiter ist, so dart man die Fram- 
bösie doch wohl als Schwesterkrankheit der Syphilis, far eine Spirochätose proklamieren. 

Framboesia tropica ist eine Infektionskrankheit, welche dureh die äussere Haut in 
den Körper eindringt. Die Stelle der Infektion (Wunde und Gelegenheit zur Kontakt- 
infektion) bildet sich zu einem Primäraffekt aus bald in der Form der späteren typischen 
Eruption, bald in der eines schmierigen schlecht heilenden Geschwürs. Dem anatomischen 
Bau nach sind die Effloreszenzen Papillome, durch feinen, entzündlich geröteten Saum vom 
normalen Gewebe abgegrenzt und mit bienenwachsgelben: Borken gekrönt, unter welchen — 
die warzige feuchte Oberfläche des gewucherten Papillarkörpers hervortritt. Das weitere 
Bild ist ein recht vielgestaltiges und zeigt einen auffallenden Parallelismus zur Lues. Von 
grösster Bedeutung für die Auffassung der Krankheit sind die Knochenaffektionen. Nach 
Bärmanns und Halberstaedters Untersuchungen musste die Frambôsie als Infektions- 


Folia haematologica, IV. Jahrgang. 6. 60 
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krankheit erscheinen. Die 13 Fille des Verfassers lehren, dass sie imstande ist, auch 
tiefere Teile des Körpers anzutasten. Sie darf daher wie die Lues einen konstitutionellea 
Charakter für sich beanspruchen. Sie muss als selbständige Krankheit neben die Syphilis 
gestellt werden in demselben Verhältnis wie die Malaria tertiana neben die Perniziosa. 

v. Boltenstern (Berlin). 


1217) L. Halberstaedter und 8. v. Provazek, Über Zelleinschlüsse parasitärer Natur 
beim Trachom. Arbeiten a. d. Kaiserl. Gesundheitsamt, Bd. XXVI, Heft 1, 1907. 


Bei mit Trachom-Material infizierten Orang-Utangs, die ausser einer Schwellung, 
Rötung und geringen Sekretion an der Konjunktiva pulpebralis keine Krankheite- 
erscheinungen zeigten, fanden sich in Ausstrichpräparaten der betr. Gewebe eigentümliche 
Zelleinschlüsse, die allmählich grösser werdend zahlreiche feine rot färbbare Körnchen ent- 
halten. Auch bei Menschen in frischen Fällen wurden die gleichen Gebilde gesehen. 

Diese Gebilde erinnern an ähnliche Befunde bei Lyssa, Vakzine, Scharlach und ertl. 
Hühnerpest. | 

Die Erreger würden nicht zu den Bakterien und Protozoen zu stellen sein; die Verf. 
schlagen vor, sie Chlamydozoa (haus = Hülle, Mantel) zu nennen. 

Ob die betrachteten Gebilde die Erreger des Trachoms sind, soll weiter untersucht 


werden. | M. Mayer (Hamburg). 


1218) Halberstidter und Prowazek, Zur Atiologie des Trachoms. Deutsch. med. 
Wochenschr. 1907, Nr. 32. 


In den nach Giemsa gefärbten Abstrichpräparaten Trachomkranker wurden meist 
in der Nähe des Kernes der sonst normal aussehenden Epithelzellen runde oder ovale 
dunkelblau oder violett sich färbende nicht völlig homogene Massen beobachtet. Innerhalb 
dieser Einschltisse wurden scharf umschriebene sehr feine distinkt rot färbbare Körperchen 
nachgewiesen, welche in späteren Stadien unter Lockerung der blauen Massen sich ausser- 
ordentlich reichlich vermehren. Diese Körperchen sehen Verff. als Parasiten an, während 
sie die blau färbbaren unregelmässigen, einer typischen Gestalt entbehrenden Massen als 
Reaktionsprodukte der Zelle durch das Eindringen des Virus hervorgerufen bezeichnen. 
weil sie im mikroskopischen Bilde stets in derselben distinkten charakteristischen Weise 
zu konstatieren waren und eine lebhafte Vermehrung erkennen liessen und auf die Kon- 
junktiva amthropomorpher Affen übertragen und in den Konjunktivalepithelien massenhaft 
nachgewiesen werden konnten. Dus fragliche korpuskuläre Virus vermehrte sich zweifel-- 
ohne und war übertragbar, wenn auch die Übertragungsversuche auf andere Tiere negativ 
ausfielen. Das Virus gehört zur Gruppe der Chlamydozoen, welche bei einer Reihe von 
epithelialen Erkrankungen eine Rolle zu spielen scheinen. Sie leben intrazellulär, die 
Zellen reagieren auf ihr Eindringen während einer grossen Strecke ihres Lebenslaufes mit 
der Bildung von besonderen in jedem Falle spezifischen Einschlussgebilden, welche zum 
Teil chromatischer, zum Teil nukleolarer Natur sind. v. Boltenstern (Berlin). 


1219) Langdon Forthingham, Zur schnellen Darstellung der Negrischen Kör- 
perchen. Zeitschr. f. Tiermedizin, XI, 4/5. Pappenheim (Berlin). 


1220) V. Babes, Untersuchungen über die Negrischen Körperchen und ihre Be- 
ziehungen zu dem Virus der Wutkrankheit. Ztschr. f. Hygiene und Infektions- 
krankheiten, LVI, 3. 1907. 


Auf Grund seiner histologischen Studien mit den Methoden von Cajal und Giemsa 
kommt Verf. zu dem Schluss, dass die Negrischen Körperchen eingekapselte Parasiten 
sind, die den Erreger im Zustand der Involution oder einer encystierten Transformation 
enthalten (als Folge der Reaktion des Zellprotoplasmas), dass dagegen die Parasiten im ak- 
tiven und nativen Zustand respräsentiert werden durch feinste schwarz oder blau ge- 
färbte Körperchen im Innern des Protoplasmas der entarteten Nervenzellen. 

Pappenheim (Berlin). 


1221) Lentz, Ein Beitrag zur Färbung der Negrischen Körperchen. Zentralbl. 
f. Bakteriologie, XLIV, 4 | 


Die klassische Mannsche Färbung gibt nicht zuverlässige und genügend eindeutige 
Bilder. Verf. empfiehlt derhalb Modifikationen dieser Firbung in Form von zweizeitigen 
Methyleublau-Eosintinktionen. 
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ierzu sei bemerkt, dass die klassische Mannsche Färbung für Ganglienzellen 
nicht Methylenblau-Eosingemisch ist, wie fälschlich durch die Literatur geschleppt und 
kolportiert wird, sondern eine Wasserblau-Eosinkombination (s. Ztschr. Wiss. Mikr. XI. 
1894, pag. 190). Wasserblau aber ist (wie Indulin und Indigobraun) ein saurer kern- 
fürbender Farbstoff (Ref.)]. Pappenheim (Berlin). 


1222) Elisa Stefaneseu (Bukarest), Die Gegenwart der Negrischen Körperchen 
in der Speicheldrüse wutkranker Hunde. Romania medicala 1907, No. 7. 


Die zuerst von Babes und dann von Negri näher beschriebenen Körperchen, die 
von einer hellen Zone umgeben im Protoplasma der Nervenzellen wutkranker Tiere auf- 
treten, spielen in dieser Krankheit gewiss eine wichtige, aber bis nun noch nicht näher 
festgestellte Rolle. Babes erklärt dieselben als spezifische Körperchen, die durch ihr Ein- 

ingen in die Nervenzellen in denselben eine Beizung hervorrufen, worauf die Reaktion 
der Zelle sich dadurch kundgibt, dass sie das fremde Körperchen mit einer Kapsel umgibt 
und es auf diese Weise isoliert. Als Beweis wäre der Umstand anzuführen, dass die 
Negrischen Körperchen nur in den einigermassen veränderten Nervenzellen, welche also 
denselben noch eine Resistenz darbieten, nicht aber in den gänzlich zerstörten Nervenzellen 
gefunden werden. Die Virulenz der Speicheldrüsen hat viele Forscher veranlasst, die be- 
treffenden Körperchen auch in diesen Drüsen aufzusuchen, doch waren ihre Resultate 
negative. Der Verfasserin ist es nun gelungen, auch in der Parotis eines wutkranken 
Hundes Negrische Körperchen aufzufinden. Die betreffenden Präparate wurden in Formol 

härtet, mit dem Gefriermikrotom geschnitten und mit Kosin-Methylblau gefärbt. Die 

örperchen erscheinen hierbei rot-violett und sind von dem blauen Protoplasma leicht zu 
unterscheiden. Bei demselben Tiere wurden auch im Ammonshorne, in den Purkinjeschen 
Zeilen und in der Hirnrinde Negrische Körperchen gefunden, während dieselben im 
Bulbus und Rückenmarke fehlten. E. Toff (Braila). 


1238) V. Babes und A. Vasiliu, Die Atoxylbehandlung der Pellagra. Berl. klin. 
ochenschr. 1907, Nr. 28. 


Verff. preisen das Atoxyl als das Mittel, welches mehr leistet bei der Behandlung 
der Pellagra als alles bisher Versuchte. Es scheint in Verdindung mit einer rationellen 
Ernährung dazu beizutragen, dem Elend, welches diese Krankheit verbreitet, Einhalt zu 
tun. Die Symptome der Pellagra werden mit Ausnahme der schweren zerebralen Zustände 
und der Tachykurdie selbst durch geringe Dosen des Mittels oft mit einem Schlage ge- 
bessert und schwinden nach wenigen Tagen. v. Boltenstern (Berlin). 


1224) Paschen, Demonstration an Ausstrichen von Kinderlymphe und Variola. 
rztl. Verein Hamburg 11. Juni 1907. Münch. met. Wochenschr. 1907, Nr. 27. | 


Färbung mit filtrierter alter Löfflerscher Beize und Anilinsfuchsin. 

Es findet sich eine grosse Menge gleichmässig gefärbter, sehr kleiner Körperchen 
unter Kokkengrösse, die interne Differenzierungen nicht erkennen lassen, aber Teilungs- 
stadien zeigten. 

Sie erinnern an die von Paschen demonstrierten Körperchen der Kälberiymphe, und 
die von Borrel in Taubenpocken beschriebenen Gebilde. Es bestand ferner Analogie zu 
den von Prowazek bei Trachom und Babes bei Lyssa gefundenen Gebilden. 

Pappenheim (Berlm). 


1225) A. Lede, Zur Biologie des Erregers der Hühnerpest (Kyanolopsia galli- 
narum). Zentralbl. £. Bakt., XLUI, 8. 355. 


Die Virus der Pocken, der Tollwut und Syphilis, die wohl zu den Protozoen ge- 
hören, werden im Gegensatz zu den Bakterien durch Glyzerin wenig geschädigt. 

In dieser Hinsicht verhält sich das Virus der Hühnerpest, auch in seiner Beziehung 
dem Chloroform und Toluol gegenüber, wie Bakterien. 

Dagegen lassen sich infizierte Organstückchen unter Erhaltung der Virulenz bequem 
in Glyzerin konservieren. Pappenheim (Berlin). 


1226) Max Wolff, Nochmals zur Pallida-Kritik des Herru Saling. Zentrelbl für 
Bakt. 1907, Rd. XLII, Heit 8. 
Polemik uhne allgemcinerc. Interesse. J. Citron (Berlin), 
60* 
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1227) Max Sehfiller, Über die protozoischen Parasiten bei Syphilis. Zentralbl 
f. Bakt., 1907, Bd. LXIII, Heft 8. 

Die Spirochäten sind pflanzliche Gebilde, die harmlose Schmarotzer (Nososapropiyten; 
und nicht die Erreger der Lues darstellen. Als Erreger kommen vielmehr ,Sporozoen* in 
Frage, die Verf. an der Hand von Mikrophotogrammen beschreibt. Bezüglich der Einzel 
heiten der vom Verf. angenommenen Entwicklung der Sporozoen und ihrer Beziehungen 
zum syphilitigchen Prozess sei auf das Original verwiesen. J. Citron (Berlin). 


1228) P. Mühleus, Beitrag sur experimentellen Kaninchenhornhautsyphilis 
(Inst. £. Infektionskrankh. in Berlin und Bakter. Untersuchungsstat. zu Wilhelmshaven.) 
Deutsche med. Wocheaschr. 1907, Nr. 30. 

Ein mit Geschabe von der Kaninchenkeratitis geimpfter Affe (Macacus) zeigte be- 
reits nach 14 Tagen einen sicheren Primäraffekt an den Augenbrauen. Von diesem 
Schanker impfte M ühlens mit durch Abkratzen gewunnenem Geschabe ein Albinokanincher. 
bei welchem nach etwa 8 Wochen eine typische Keratitis parenchymatosa entstand Is 
den von dieser Affektion nach Abkratzen hergestellten Ausstrichpräparaten fand er nach 
Giemsafärbung zahlreiche Spirochaetae pallidae, daneben nur ganz vereinzelte Bakterien. 
Eine derartige Passage: Mensch-Kaninchenhornhaut, Affe-Kaninehenhornhaut scheint bisher 
noch nicht bekannt zu sein. 

Die spezifisch syphilitische Keratitis parenchymatosa entsteht beim Kaninchen auch 
durch Impfung mit frischem Organsaft von kongenitaler Lues. 

v. Boltenstcrn (Berlin). 


1229) F. Potier, Un cas de syphilis congénitale avec lésions gummeuses mal- 
tiples et dégénérescence pigmentaire par hématolyse. Arch. de Med. experim. 
et d’Anat. path. No. 2, Mars 1907, p. 152—163. 


Les capsules surrénales contenaient de nombreuses gommes et beaucoup de pigment 
ocre, celui-ci dans la médullaire seulement; de méme la rate et les ganglions lymphatiques. 
Sabrazès (Bordeaux). 


1330) J. N. Cooke, The Cultivation and Preservation of Calf Lymph. Indian 
Med. Gazette, Mai 1907, Goodall (Edinburgh). 


1281) C. Löwensiein, Über protozoenartige Gebilde in denOrganen von Kinders 
Zen £ Pathologie, XVIII, 1907, Nr. 13. 

Es handelte sich um ähnliche Gebilde, wie sie Jesionek und Kiolemenoglon 
in Lunge, Leber, Nieren, Ribbert in den Nieren von hereditär syphilitischen Föten ge- 
fonden haben. Ribbert hat sie danu weiter in der Parotis bei einem Kind ohne Lue- 
symptome gefunden. 

Unter 36 Fällen fand Verf. die besagten Gebilde viermal. In diesen Fällen bestand 
keinerlei Anhalt für Lues». 

Die Gebilde, über deren Natur Verf. sich nicht bindend ausspricht, die Ludwig 
aber | eneigt ist, fir Konidien oder sonstige Sporangien zu halten, fanden sich nur in der 

terkieferspeicheldrüse, gelegentlich in der Niere, und stets in deu Parotiden und zwar 
stele an den Ausführungsgängen derselben, 

Umgekehrt fanden sie sich bei zwei sicher luetischen Kindern in den Parotiden nicht. 

Bei zweien der positiven Fälle bestund Status lymphaticus und in den Stenonschen 
Gängen | in n grosser Ausdehnung Anhäufungen lymphoiden Gewebes. 

hräuendrüsen wurden nicht untersucht. 

Zu Lues bestenen also keine Beziehungen, aber Verf. ventiliert die Frage, ob etws 
Beziehungen zum Status lymphaticus bestehen möchten. 

Denn vielfach sind ja bei Pseudoleukämie und Leukämie die Speicheldrüsen ge- 
schwollen, oder es besteht: bei Morbus Miculicz gleichzeitig Leukämie oder Peeudoleukiane. 

Pappenheim (Berlin). 


1232) N. L. Söhngen, Het entstaan en verdwijnen van Waterstof en Methaan 
onder den invleed van het organische leven. (Die Entstehung und Ver 
schwindung von Wasserstoff und Methan unter dem Einflusse des organischen Lebens. 
Dissertation. Delft. Juli 1906. 


Verfasser schliesst aus einer ausführlichen historischen Übersicht, dass bis j tzt die 
Quelle der Methanbildung nur gesucht wurde in die Zersetzung von Azetat und elluloee; 
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Omelianskis .unvollkommene Untersuchungen fiber die Gärung vou Kalziumbutyrat 
machen jedoch eine Ausnahme. 

: Es kam Verf. darum erwünscht vor, die Methanbildung vollständiger zu unter- 
suchen. Zur Untersuchung kamen die Kalziumsalze der Homologe der Essigsäure. 

Wurde nun ein Kulturboden aus 100 Pros. Dünenwasser, 0,05 Proz. NH CI, 0,05 Pros. 
KH,PO, und 2 Proz. Kalziumbutyrat bestehend, infiziert mit éiner grösseren Menge 
Riolen- oder Kanalschlamm (40 ccm Schlamm auf zirka 250 ccm Wasser) und auf 36° C. 
erwärmt, so trat sogleich kräftige Gärung auf. Es zeigte sich, dass die tätigen Mikrobeu 
sich. befanden im Bodensatz, wo die Gase gebildet wurden und aufstiegen. Verf. bekam 
nach Monaten einen fast weissen Bodensatz, worin die eigentlichen Gärungsfermente sich 
allmählich angehäuft hatten, wenn nur die Flüssigkeit über dem Bodensatz wiederholt ab- 
geschenkt und durch neue Kulturflüssigkeit vertreten wurde, sobald die Gärungsgeschwindig- 
keit abgenommen hatte. Dieser Bodensatz konnte eine in 3 oder 4 Wochen vollständig 
verlaufende Gärung verursachen, wozu frischer Riolenschlamm viele Monate bedarf. Zwei 
ganz verschiedene Gärungsorganismen, eine Sarcine und eine Stabbakterie, wurden durch 
Verf. als Ursachen der Methanbildung erkannt. 

Diese Mikroben sind imstande, die Kalziumsalze der Fettsäuren, welche eine gerade 
Anzahl Koblenstoffatome enthalten, wie Kalziumazetat, -butyrat, -kapronat, -kaprylat, 
-kaprinat, quantitativ zu zersetzen in Methan, Kohlensäure und Kalziumkarbonat; sondern 
die Salze mit einer ungeraden Anzahl Kohlenstoffatomen, wie Kalziumpropionat, -valerianat, 
-heptylat und -nonylat werden nicht angegriffen. 

Nachher untersuchte Verf., ob bei diesen Gärungen Wasserstoff verschwinden 
konnte. Auf zwei Wegen konnte dies untersucht werden: 1. Der Wasserstoff konnte durch 
eine Gärung zugleich mit der Butyratgärung entwickelt werden; hierzu wurde die be- 
kannte Wasserstoffgärung des Formiats gewählt; 2. der Wasserstoff konnte als künstlich 
chemisch bereitetes Gas hinzugefügt werden. 

. Die erste Methode ergab das Resultat, dass unter diesen Umständen das Kalzium- 
formiat keinen Wasserstoff lieferte, aber zu Methan, Kohlensäure und KalziumKarbonat 


vergärte, nach der Formel: 
9 2 C,H,0,Ca = CH, + CO, + CaCO, 


was ein bis jetzt unbekannter Prozess war. 

Hierdurch erwies Verf., dass Kalziumformiat durch Mikroben auf zwei ganz ver- 
schiedene Weisen zersetzt werden kann. Eine Wasserstoffgirung wird entstehen, wenn 
Pepton als Stickstoffquelle an die Kultur hinzugefügt ist, während Methan, Kohlensäure 
und Kalziumkarbonat gebildet werden, wenn Ammoniumchlorid als Stickstoffquelle an- 
wesend ist. Die Formiatwasserstoffgirung wird verursacht durch Mikroben, welche zu 
einer Aerobaktergruppe gehören, während Formiatmethangärung durch dieselben Fermente, 
welche das Kalziumbutyrat zu Methan vergüren, hervorgerufen wird. | 

Der zweiten Methode folgend, konnte Verfasser erweisen, dass bei der Kalsium- 
butyrat- und Azetatgärung Wasserstoff verschwand, und die Prozesse nach den folgenden 


Formeln verliefen: CH.0.Ca i CH, + 1,0 40x00 
SH, = , 
,He0,Ca t 4H, = 3CH, H,0 + CaCO, . 


Zusatz von Wasserstoff zu einer Formiatmethangärung, welche nach Verf. verlaufen 
sollte nach der Formel: 


2C,H,0,Ca-+ 4H, = 2CH, + 2H,0 + 2CaC0,, 
ergab, dass mehr Wasserstoff verschwand und mehr Methan entstand, als man nach 


genannter Formel bätte erwarten können. 

Hierdurch kam Verf. zu der Voraussetzung, dass noch ein zweiter Prozess bestehen 
sollte, wobei Wasserstoff verschwand und Methan entstand. Die einzige Kohlenstoff- 
verbindung, welche Veranlassung zu Methanbildung geben konnte und in der Kultur an- 
wesend war, war eie Kohlensäure aus dem Kalziumkarbonat, welche mit dem [mpfmaterial 
mitgebracht war. Wirklich konnte Verf. in einigen Versuchsreihen, wobei nur Wasserstoff 
und Kohlensäure als Nahrungs- und Energiequelle anwesend waren, das Bestehen dieses 
unbekannten biochemischen Prozesses nachweiscn. Den Verlauf gibt die folgende 


Formel an: 
| CO, + 4H, = CH, + 2H,0. 


Die Wasserstoffabsorption, welche in den Methangtirungen von Kalziumazetat und 
-butyrat stattfand, konnte Verf. als die Folge dieses einfachen Prozesses erklären. 
Auch bewies Verf., dass Eiweiss und Zucker zu Methan und Kohlensäure vergären 
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können und dass in den Kulturen von Zellulosemethangärung Wasserstoff absorbiert 
werden kann. 

Aus seinen Untersuchungen schliesst Verf., dass durch diese Wasscrstoffabsorption, 
welche wahrscheinlich überall auf der Erdoberfläche stattfindet, der Wasserstoffgehalt in 
der Atmosphäre ungefähr konstant bleiben wird; und dass der Wasserstoff, entweder bei 
biochemischen Prozessen gebildet, oder von Vulkanen herausgestossen, von den Methan- 
mikroben in das organische Leben aufgenommen werden kann, um teils als Methan wieder 
in die Atmosphäre zu treten. 

Schliesslich hat Verf. noch erwiesen, dass auch das Methan von Mikroben absorbiert 
werden kann, und dass dies nur geschieht von dem Bacillus Methanicus, aber auch von 
anderen Mikroben. Dieses Gas wird bei Luftzutritt teils oxydiert nach der Formel: 


CH, +20, = C0,+2H,0, 
so dass es nach Verfassers Meinung als ganz sicher betrachtet werden kann, dass das 
Methan in der Natur zum Unterhalt einer Mikrobenflora beiträgt. 
Hekınan (Groningen). 


Biicherbesprechungen. 


1233) E. Meyer und H. Rieder, Atlas der klinischen Mikroskopie des Blutes 
(unter Mitwirkung von G. Maurer) Verlag F. C. W. Vogel, Leipzig 1907. 
Preis 12 Mk. 

Vorliegendes elegant und handlich ausgestattetes Tafelwerk (16 lose Tafeln, Text 
apart) soll eigentlich eine Neubearbeitung der alten ersten Auflage des rühmlich bekannten 
alten Riederschen Blutatlasses erster Auflage von 1893 vorstellen, gemäss den Fort- 
schritten der klinischen Mikroskopie und den modernen klinischen Bedürfnissen. 

Ein Vergleich mit dem alten Riederschen Büchlein zeigt sofort, dass hier keine 
blosse Umarbeitung vorgenommen, sondern ein gänzlich neues Werk auf ganz neuer Basis 
geschaffen wurde. 

Was die Disposition des Stoffes anbetrifft, so kann diesc als äusserst zweckmässig 
gerühmt werden. 

Ganz besonders möchte ich auf den in seiner Knappheit und Kürze äusserst prä- 
zisen Text hinweisen, der, hach Vorausschickung von einigen kurzen technischen Vorbe- 
merkungen in ausgezeichneter Weise die dargestellten Figuren mit wenigen Worten und 
übersichtlich benennt. 

Diese Art der dogmatischen Handhabung ist sicherlich für praktische Zwecke die 
einzig richtige und brauchbare. 

Der nicht kämstologische Laie, Arzt oder Student, will lediglich eine sichere Hand- 
habe, an die er sich in allen mikroskopischen Schwierigkeiten und Nöten halten kann. 

Das Warum, warum die betr. darvestellte Zelle ein Myelozyt oder Myeloblast ist, 
die eingehende Begründung und Definition der einzelnen Typen und ihrer Benennung, 
ferner das Theoretische ihrer Herkunft und zytogenetischen Bewertung und vor allem aber 
die daraus resultierende diagnostisch-prognostische klinische Bedeutung, das sollte nach 
dem Vorwort nicht Tendenz dieses zum Selbststudium und zu Unterrichtszecken gefertigten 
Werkes sein. 

Es bleibt jenen Atlanten vorbehalten, die es sich zur Aufgabe gesetzt haben, cin 
allen Anforderungen der mikroskopisch zviologischen, also mehr wissenschaftlich anato- 
mischen Forschung genügendes Werk zu schaften, das nach den jetzigen Mitteln der mikro- 
skopischen Färbung und technischen Reproduktion die Blutzellen in allen ihren feinsten 
Einzelbeiten mit minutiösester Treue erscheinen lässt. 

Trotz dieser hier mehr nur praktische Zwecke verfolgenden Tendenz kann das Darge- 
botene nur hohe Befriedigung erregen; zumal dass auch Reproduktionen des ungefärbten 
Blutes gegeben werden (Tafel I und IV), kann nur sympathisch begrüsst werden. 

Nach dem persönlichen Empfinden des Ref. scheinen am besten gelungen und am 
wertvollsten zu sein die Tafeln, welche nicht Blutbilder, sondern Reihenbilder aufweisen 
(Taf. II, V, VI, VIM, X, X] XII), eine Anordnung, die bekanntlich zuerst ja auch vom 
Ref. zu didaktischen Zwecken gewählt worden ist. 

Aber auch die Parasitentafeln verdienen hohes Lob. 
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Leider ist die technische Reproduktion der Dörrschen Zeichnungen seitens der 
Firma Reichhold (München) nicht überall gleichmässig gut ausgefallen. Vermutlich ist 
die Arbeit der Schnellpresse hinter dem Andrucke der Handpresse zurückgeblieben. 

So ist für Tafel II ein zu grobkörniger Kreidestein benutzt. Und auf Taf. VI und 
VIII decken sich vielfach Farben und Konturen der sonst ausgezeichnet ausgeführten 
Figuren nicht. Mit am besten dürfte ausser den 3 Parasitentafeln (XIV—XVD) die aller- 
dings technisch wenig schwierige Tafel V ausgefallen scin. Sie gibt die bis jetzt beste 
Beproduktion der Triazidfärbung aller mir bekannten Lehrbücher. 

In theoretisch-hämatologischer Beziehung sei bemerkt, dass die Verf. die basophile 
F unktierung der Erythrozyten mit Abschniirungen der Kerne iu Zusammenhang zu setzen 
geneigt sin 

Auf Taf. VI geben Fig. 24—26 und 32—34 Pappenheims Promyelozyten wieder 
gegenüber Fig. 29—31, den eigentlichen reifen Myelozyten. 

In Taf. VIII Fig. 7—9 werden typische kleine Lymphozyten mit zufällig dunklerem 
Kern, deren Kernkërperchen deshalb nicht zu erkennen ist, als die um dieser Zufälligkeiten 
halber von Naegeli für Myeloblasten gedeuteten Elemente vorgeführt. 

Fig. 15 und 16 derselben Tafel zeigen daneben zwei Grosse Lymphozyten, die sich 
von den daneben befindlichen anderen grossen Lymphozyten durch etwas stärkere Baso- 
philie des Plasmas unterscheiden und deshalb als Paradigmata für die lymphoiden Markzellen 
von Türk angeführt werden. 

Ganz besonders verdient hervorgehoben zu werden, dass sich die Verff. einer all- 
gemeinverständlichen und allgemein wenigstens zurzeit gültigen (Ehrlichschen) Nomen- 
klatur bedienen und nicht, um angeblich Missverständnisse zu vermeiden, eine eigene in- 
differente Nomenklatur erfunden haben, durch deren Akzeptierung der Lernende mit der 
herrschenden in Konflikt gerät und die bestehende Verwirrung um eine neue Variante 

ichert. . 
| Grosser Lymphozyt und Megaloblast haben hier die von Ehrlich aufgestellte Be- 
deutung und sind nicht bloss vergrösserte kleine Lymphozyten und Normoblasten. Die 
mononukleären Leukozyten werden nicht als grosse Lymphozyten vun den Übergangs- 
formen (die hier richtig ungekörnt sind) abgetrennt, und die wirklichen Grossen Lympho- 
zyten werden nicht als homogene Einkernige bezeichnet. 

Es steht zu hoffen, dass auch dieses schöne Werk, wertvoll sowohl durch seine 
Bilder wie seinen Text, im Verein mit den anderen bisher erschienenen Tafelwerken, deren 
willkommene Ergünzung es ist, das Interesse und die Freude an der Hämatologie belebe, 
rege halte und immer weiter verbreiten möge. Pappenheim (Berlin), 
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Wir richten an alle unsere 
Herren Fachgenossen im Inter- 
esse ciner prompten Bericht- 
erstattang die ganz ergebene 
dringende Bitte, unser Unter- 

nehmen durch jedesmalige 
schnellste Überseudung von ein- 
schlägigen Sonderabdrücken 
und besond:ra auch Disser- 
tationen gütigst unterstützen 
zu wollen. n beliebe su 
senden: 


Originalartikel 
sowie Sonderabdrücke u. Selbst- 
anzeigen deutschsprachiger 
Literatur, ferner Rezensions- 
exemplare von Monographien 
etc. an Herrn Dr. Pappenheim, 
Berlin-Charlottenburg, 

Giesebrechtstr. 20. 


Sonderabdriicke und 
Eigenberichte: 


schweizer Literatur an Herrn 
Dr.O.Naegeli-Naef, Zürich, 
Bahnhofstr. 22; 

hollindischer Literaturan Herrn 
Dr. de Haan, Gronin- 

en, Physiol. Labor. der 
ks-Universität; 

skandinavischer Literatur an 
Herrn Dr. O. Schaumann, 
Helsingfors; 

italienischer Literatur an Herrn 
Dr. A, Ascoli, Mailand, 
Istituto sieroterapico; 

russischer Literatur an Herrn 
Dr. O. Hartoch, St. Peters- 
burg, Wass, Ostr 11 Linie 
12/82; 

polnischer Literatur an Herrn 
Dr. St. Klein, Warschau, 
Lessuo 17; 

ezechischer Literatur an Herrn 
Prof. Syllaba, Prag, Blu- 
nicka ul. 3; 

magyarischer Literaturan Herrn 
Dr. Körmöczi, Budapest, 
Josephs-Ring 25; 

rumänischer Literatur an Herrn 
Dr. Toff, Braila; 

japanischer Literatur an Herrn 
Prof. Fujinami, Ky-o-to, 

- Pathol. Institut. 


Expedition. 
Alle Mitteilungen und Wünsche, 
die die Expedition betreffen, 
sind su richten an den Verlag 
von Dr, Werner Klinkhardt, 
Leipzig, Turnerstr. 22. 


We earnestly beg to request 
our colleagues to support our 
undertaking by sending in as 
early and as promptly as pos- 
sible, for prompt publication, 
all reprinted articles and espe- 
cially dissertations. 


Original Articles 
to be sent to 
Dr. A. Pappenheim, 
Giesebrechtstr. 20, 
Berlin-Charlottenburg. 


Reprints and Author's 
Reports: 

of English and Indian articles 
and dissertations to be sent 
to Dr. A. Goodall, Edin- 
burgh, 7 Mayfield road; 

of American and Canadian to 
Dr. S. Amberg, Balti- 
more, 1220 Linden Avenue; 

of Japanese to Dr. Fujinami, 
Ky-o-to, Pathological La- 
boratory. 


Delivery. 

All communications regarding 
delivery etc. to be sent to 
Dr. Werner Klinkhardt, 

Publisher, 
Leipzig, Turnerstr. 22. 


Nous prions instamment nos 
collègues de vouloir bien sov- 
tenir notre entreprise par }'en- 
voi le plus rapide possible de 
tout ce qui concerne les tirages 
à part des publications et aux 
des thèses afin d'en obtenir une 
prompte relation. 


Nous les prions également 
de vouloir bien envoyer les 


Travaux originaux 
à Mr. le Docteur Pappenheim. 


Berlin-Charlottenburg, ' 
Giesebrechtstr. 20. 


Les extraits et les auto. 


analyses : 

en langue francaise pour hb 
France à Mr. le Prof. Ss 
brazès, à Bordeaux, 26 ru 
Boudet; 

pour la Belgique à Mr. le Doc 
teur Gengou, à Bruxelles, 
Institut Pasteur de Brabant: 

pour la Suisse à Mr. le Docteur 
Naegeli- Naef, à Zürich, 
Bahnhofstr. 22; 

en langue italienne à Mr. ke 
Docteur A. Ascoli, à Milan, 
via Antonio Lecchi 14; 


en langue espagnole a Mr. le | 


Docteur Ferran, à Barce- 
lone, Laboratoire munici- 


> 

en langue portugaise, à Mr. le 
Docteur Bettencourt, a Lis- 
bonne, Institut royal de 
Bactériologie; 

en langue russe à Mr. le Dor- 
teur O. Hartoch, a St 
Petersbourg, Wass. Ost . 
11 Linie 12/32; | 

en langue polonaise à Mr. ke 
Docteur St. Klein, à Var- | 
sovie, lessno 17; 

en langue bohémienne a Mr. le 
Profess. Syllaba, à Prague, 
Blunicka ul. 8; 

en langue roumaine à Mr. ke 
Docteur Toff, à Braila. 


L'expédition. 
Prière d'adresser toutes les 
correspondances concernant 
l'expédition etc. à Mr. le 
Docteur Werner Klinkhardt, 
éditeur, Leipzig, Turnerstr. 22. 
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einfaches Hilfsmittel zur Unterscheidung 
tuberkuliser und andersartiger Eiterungen 
713. 











Kolaczek, H. und Eduard Lüller, Über ein 
einfaches Hilfsmittel zur Unterscheidung 
tuberkulöser und andersartiger Eiterungen. 
(Nachtrag usw.) 714. 

Koränyi, A. v. nud J. Bence, Physikalisch- 
chemische Untersuchungen über die Wir- 
kung der Kohlensäure auf das Blut 677. 
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l’oxyde de carbone contenn dans le sang 
normal et dans Île sang des anémiques 
675. 

— — Sur la nature du sucre virtuel du sang 


—_— Sur la glycosurie sans hyperglycémie 
695. 
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. l'enfant à J’état normal et au cours des 
fièvres éruptives 671. 
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hydraten im Fruchtwasser bei Diabetes 

_ der Mutter 695. 
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von M. Schwab: „Toxinthrombose nad 
Gerinnbarkeit des Blutes“ (s. Schwab) 7% 

Schickler, Über Blutentziehung 689. 
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Tiere, ein Beitrag’ zur Frage des Leule 
toxins 710. a 

Schmidtlechner, Karl, Die Resistensfihigket 
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Strauss, H., Untersuchungen über den Wasser- 
. gehalt des Blutserums bei Herz- u. Nieren- 
wassersucht 687. 
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veränderungen des Harnes und des Blutes 
bei Parreichung verschiedenerMineralwässer 
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emolitica. (Differentialdiagnose zwischen 
Trans- und Exsudat durch die Hämolyse) 750. 

Grünwaldt, Zur Frage des Blutnachweises in 
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des Neisser-Sachschen Verfahrens der Kom- 
plementablenkung 746. 

Schulz, Arthur, Der quantitative Nachweis 
von Eiweisssubstanzen mit Hilfe der Prä- 
zipitinreaktion und seine Anwendung bei 
der Nahrungsmittelkontrolle 746. 

Schumm, O., Über den Nachweis von Blat 
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Book, J.C., Bacteriologie and blood fiedings 
in thirty six cases of bavel infections of 
infants 403. 

Bruce, D., Recent researches into the epi- 
demiology of Malta Fever 415. 

Bushnell, J. E., Notes on the value of 
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agglutinierender und präzipitierender Im- 
munsera 410. 

Eitner, Ernst, Über den Nachweis von Anti- 
körpern im Serum eines Leprakranken 
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Benzidinprobe s. klinischer, forensicher Blut- 
nachweis. 
Beri- Beri, Plehn 927. 
Bienenmotte s. Galeria melonella. 
Biersche Stauung, Heile 926. 
Bildungszellen, unreife, Pappenheim 1. 
Bilirubin in Blutserum bei verschiedenen Le- 
perkrankheiten, Gilbert et Herscher 702, 


Bindegewebe, Kampf gegen Tuberkulose- 
virus, Häntjens 269. 

Bindegewebszellen beim Säugetierembryo, 
Maximow 611. 

Bixin, Marchlewski 666. | 

Blasenmole, Luteiuzellenwucherung, Seitz 287. 

Blastome, maligne, Pappenheim 585. 

Bleikolik, Bilirubingehalt des Blutserums, 
Gilbert et Herscher 703. 
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Blut, Athergehalt bei Anästhesie, Nicloux 
700, 701; — Albumosen bei Nierenkranken, 
Brugech 706. 

Blutalkalcszenz bei Krankheiten, Robert-Tis- 
sot 449; — bei Krebs, Szegalkin 694; 
bei Mutter ond Fötus, Confalonieri 216; — 
Bestimmung. Gamble 692, Laitinen 693. 

Blut, Alkoholgehalt, Ford, Nicloux 700; — 
Ammoni halt, Peccimni 677; — Amy- 
lolyse, Pariset 721; — amylolytische Kraft 
und Hypergiykämie, Pariset 723; — An- 
wesenheit von Cholin, Claude at ‘Blanche- 
tière 697; — arttremdes u. bösartige Ue- 
schwtlate, Bier 816; — artfremdes, Gift- 
stoffe, Gottlieb u. Lefmann 848. 

Blutarten , Differenzierung, van Italie 742, 
Bermbach , Robertson, Pranin, Marx 748, 
Uhlenhuth 743, 744, Neisser u. Sachs 745, 
Schitze, Bennstedt. u. Voigtländer, Dehne, 
Schulz 746, Ganghofner u. Langer, Linos- 
sier et Lemoine 748, Zebrowski 830. 

Blut, Autoiyse des normalen, Erben 711; — 
Azetongehalt, Halpern u. Landau 700. 

Blutbesizität bei Gesunden und Kranken, 
v. Rzentkowski 694. 

Blut, Bedeutung der Kalziumsalze. Bell 676. 

Blutbefund, abweichender bei myeloider Leu- 
kimie im Greisenalter, Lehndorff u. Zak 
636, Pappenheim 653; — chemischer bei 
Diabetes, Klemperer 688; — bei Fleck- 
fieber, Lucksch 520; — leukämischer bei 
Lymphosarkombildungen, Pappenheim 1. 

Blut bei Mutter u. Frucht, osmotisch-che- 
mische Analyse, Hekma BA. 

Blutbild, neutrophiles, Arneths, Paulicek 751. 

Blutbildende Organe beim Säugetierembryo, 
Maximow 611. 

Blutbildung bei Anämie und Leukämie, Meyer 
u. Heinecke 394. 


Blut, chemische Veränderungen nach Ader- 
lassen, v. Hösslin 705; — Chloroformge- 
halt, Nicloux 700, 701; — bei Chloroform- 


tod, Tissot, Mansion et Tissot 701; — bei 
Narkose, Nicloux 700, 701, Tissot, Mansion 
et Tissot 701; — des Neugeborenen, Chemie, 
Schiff 704, 706. 

Rlutdiagnostik, Naegeli 389. 

Blutdruck. arterieller, bei scrofibrinüser tuber- 
kulöser Pleuritis, Fagart 222; — bei Ad- 
disonscher Krankheit, Short 451; — bei 
puerperaler Eklampsie, Vaquez 456; — bei 
Schwangeren, de Paoli 212: — der Hunde 
u. Organextrakte von Kaltblütern, Brown 
and Joseph 450; — und Blutentziehung, 
Schickler 689; — und Blutkonzentration, 
Erb, Benedicenti 689; — und Hypophyse, 
Garnier et Shaon 457. 

Blut, Einwirkung des Lichtes, Ocram 663; — 
Eiweissverarmung, Kreibich 796. 

Bluteiweisskörper, Wiederersatz, Morawitz 
705. 

‘ut, Emulsin und Amygdalin, Stodel 724. 
blutentziehung und Blutkonzertration, Visko- 


970 


ee ee 


sitat, Blutdruck und Blutvolumen, Schickler 
Bluterkrankuagen, Blutviskosität, Kottmann 
680 


Blut, Firbungsmethoden, Horowitzowna 606. 

Blutfarbstoff, Marchlewski u. Mostowski. Mar- 
chlewski 665 ; — Eisenabspaltung, v. Zeynek 
665; — Kisengebalt und Lichtabsorption, 
Aron 666; — spektrale Eigenschaften, durch 
Photographie nachweisbar, Lewin, Miethe 
u. Stenger 668; — und Chlorophyll, March- 
lewski € 665; — von Thalassochelys corti- 
cata, i 686. 

Blutfermente, oxydative, v. Balmady und 
v. Torday 717, Ewald, Evans, Lesser 719. 

Blut, Fettsäure, Kranich 698. 

Blutfett bei Schwangeren, Embryo ete., Ca- 
poldi 215. 

Blut, Fibringehalt, Kareff 222; — beim 
Hunde, Doyon, ‘Morel et Kareff 726; 
nach Aderlass, Doyon, Morel et Kareff 725. 

Blut, fötales, Hydrosylionengehalt, Szili 691, 
692, Benedict 692; — es, spezifische 
Artgiftigkeit, Gottlieb u. Lefmann 848; 
— Gasgehalt nach Salswasserinfusion, 
Spallita 674; — Gerinnbarkeit u. Kalk- 
salze, Raineri 212; — gerinnungshemmende 
Substanren, Pugliese 732. 

Blatgefiiese u. Nebennierenextrakte, d’Amato 


Blatgefrierpunkt bei Pneumonie, Schmidt 686. 
Blutgerinnsel, usbazilien, Kurpjuweit 416. 
Blutgerinnung, * 727. 728, Schwab 728, 
729, Salvendi 728, Birnbaum , Birnbaum 
u. Osten 729, Terroine, Schneider 730; — 
Beginn, Geneuil 222; — bei Schwangeren 
Raineri 212, 218; — Fôtalblut, Raineri 213; 
— nach Aderlass u. Kochsalzinfusion, Ter- 
roine 730; — und Atropin, Doyon et Kareft 
724; — und Blutplättchen, Tschistowitech 
296, Schneider 730; — und Darmexstirpa- 
tion, Doyon, Gautier ei Morel 726; — und 
n, Coleman 733; — und Hamato- 
blasten, Le Sourd et Pagniez 730, 731; — 
und Leberextirpation, Doyon et Gautier 727; 
— und Menstruation Raineri 216, Schwab 
728, 729, Salvendi 728, Birnbaum, Birn- 
baum u. Osten 729; — u. Toxine, Coleman 
733; — unterhalb der Leber, Doyon, Gau- 
tier et Kareff 726. 

Blutgifte, Leva 884; — hämotoxische, Ham- 
burger 882. 

Blut, Glykolyse, Lesné et Dreyfus, Lépine 
et Boulud, Pariset 728; — Giykuronsäure, 
Lépine et Boulud 695; — _Glyzeringehalt, 
Tangi u. Weiser 898 : Hämoglobin- 
gehalt in Schw. angerschaft, | Devraigne 223; 
— Hämoglobingthalt u. Überarbeitung, 
Graziani 671; — Herkunft des Kohlen- 
oxyds im normalen und anämischen, Lépine 
et Boulud, Besnier 675; — Jenner-May- 
Grünwald-Färbung, Paulicek 751. 

Blutinfektionen, Loiseleur 222. 
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Bletkapillaren, Vergiftung, Heubner 861. 

Blutkörperchen, Abbau der Polypeptide, Ab- 
derbalden u. Deetjen 720; — Athergehalt 
während Narkose, Nicloux 701. 

Blutkôrperchenagglutination u. Eieralbumin, 
Beaujard et Henri 845. 

Blutkörperchen, basophile granulierte, Sabra- 
zes 608, Jolly et Vallée 608, Sabragès et 
Muratet ‘609: — Chloroformgehalt bei Nar- 
kose , Nicloux 701; — Färbung, Sabrasès 
et Muratet 609; — pyknotischer Rest, 
Sabrazés et Muratet 609. 

Blutkörperchen rote, artfremde, allergische 
erworbene Immunität gegen sie, Gottlieb 
uw Lefmann 848; — im Lochialblut, Ferra- 
resi 213; — Phagozytose, Hektoen, Baratt 
906; — Resistenz bei normalen Kindern 
und bei eruptiven Fiebern, Lesné et Gan- 
deau671; — gegen hämolytische Agentien, 
Bywosch 670; — gegen Salsiÿsungen, Smith 

and Brown, "Brissaud et Bauer 669; — 
a. Saberitininjektionen, Lassabliére 678; 
— u. Überarbeitung, Graziani 671; — Re- 
sistenzfähigkeit bei Scheiden- u. Gebär- 
mutterkrebs, Schmidtlechner 672; — 
Stroma, Pietre et Vila 669; — toxophile 
Rezeptoren Gottlieb u. Lefmann 848; 
unreife in Schwangerschaft u. Puerperium, 
Zanfrognini e Soli 213, Savaré 214. 

Blutkörperchen, weisse bei Fleckfieber, 
Lucksch 520; — Widerstandsfähigkeit bei 
Kindern, Gandeau 223. — s. Leuko: 

Blut, Kohlenoxyd, Nasmith and Graham 675, 
— Kohlensäuregehalt in der Nabelschnur- 
vene, Rieländer 674; — kolloide Bestand- 
teile, Iscovesco 734, 785. 

Blutkonzentration, molekulare, experim. Er- 
höhung, Ekehorn 687; — und Blutdruck, 
Erb, Benedicenti 689; — u. Blutentziehung, 
Schickler 689; — u. Mineralwässer, v. Sza- 
bohy 686; — u. Waszeraufnahme, Engel u. 
Scharl 687, Plehn 688. 

Blutkrankheiten, Naegeli 389; — Atlas, Schleip 
62; — ı. bämatopoetische Organe, Helly 


86. 

Blutkreislauf und -Kalium, Hald 692. 

Blutkrystalle des Menschen, Darstellung, Caf- 
fort 223. 

Blut, Lipolyse, Doyon, Gautier et Morel 724; 
— Löslichkeit, Kiss 669. 

Blutmastzellen, Maximow 611. 

Blutmenge, Arthaud 528; — Bestimmung, 
Kottmann, Plesch 660, Arthaud 661, Oérum 


664. 

Blut, menschliches, chemische Analyse, Wi- 
nigradow 706; — Mikroskopie, Meyer u. 
Riedel 932; — Mischkürner, Hirsch, 696; 
— Morphologie in Menstruation, Ricca- 
Barberius 217; — Mucinase, Tremolieres 
et Riva 722. 

Blatnachweis, forensischer, Mirto, Haukin 
737, Podlinski 742; — in Fazes, Harn und 
Magensaft, Grünwaldt, Ciovini 737, Schumm 


u. Westphal 738, Schlesinger u. Holst 738, 

739, Schumm 739, 740, 741, Boas, Schumm 

u. Remstedt 740. Guyot 741, Jaworski u. 

Korolewicz 741, 742; — klinischer, Grün- 

waldt, Ciovini 737, Schumm u. Westphal, 

Schlesinger u. Holst 738, Schlesinger u. 

Holst 739, Boas, Schumm u. Remstedt 740, 

Schumm 739, 740, 741, Guyot 741, Jaworski 

u. Korolewicz 741, 742, Einhorn 750. 
Blutaährböden u. Streptokokken, Scheuer 406. 
Blut, Opsoningehalt, Simon ete. 909, Amberg 

910, Simon 910; — opsonische Kratt, Crace- 

Calvert, Houston and Rankin 90; — Oxy- 

dation des Phenolphtalins, Kratle and Anıoss 

715; — Peroxydase, Kratle and Amoss 715; 

— Phagozytose, Farand and L’Engle 908; 

— physikalisch - chemische Eigenschatten 

nach Pankreasexstirpation, Bazzigalupo 694. 
Blutplättchen als Alexinerreger, Ottolenghi 

906; — als Trüger der Schutzstoffe, Tschi- 

stowitsch 295; — Anthrakozidine, Gruber 

u. Futaki 898; — bei akuten Infektions- 

krankheiten, Tschistowitsch 295; — bei 

Milzbrand, Ottolenghi 906; — und Anti- 

streptokokken- und Antidiphtherieserum, 

Tschistowitsch 295; — u. Blutgerinnung, 

Schneider 730; — u. Blutgerinnung u. u. 

Thrombenbildung Tschistowisch 296: 

u. Leukozyten, Gruber u. Futaki 898. 
Blutplättchengenese, Tschistowitsch 295. 
Blatplittchenzihlung, Tschistowitsch 296. 
Blutplasma, Athergehalt bei Narkose, Nicloux 

701; — bewegliche Organismen bei Dengue, 

Reiche 181; — Chloroformgehalt bei Nar- 

kose, N icloux 701. 

Blut, prüsipitable Substanz der Kuhmilch in 

, Bauer 749. 

Blutproben s. Blutnachweis, 

Blut, respiratorische Kapazität u. thermische 
Polypnoe, Langlois et Garrelon 674; 
Romanowskifärbung, Paulicek 751; — Salz- 
gehalt u. Filtration durch tierische Mem- 
branen, Hertz 691; — Sauerstoffhindung 
u. Lichtwirkung, Hassclbach 664; — Sero- 
mucoid, Brywaters 708. 

Blutseram, Amylase, Migliucei 721; — Anti- 
texine bei Epileptikern, Ceni 287 ; — 
Antitoxine und Globulingehalt bei Dipb- 
therieimmunisierung, Ledingham 835; — 
Eiweissgehalt, Kreibich 795; — Fermente, 
Migliucci 721; — Fettgehalt, Kallenbach 
698; — hämolytische Kraft bei Kindern, 
Gandeau 223; — inaktiviertes u. Pankreatin, 
Maltin u. Takadiastuse , Preti 836; 
Konzentration nach Wasseraufnahm e, Engel 
u. Scharl 687, Plehn 688; — Membran- 
bildung beim Seeigelei, Loeb 719; — Nach- 
weis von (rallenfarbstoffmengen, Posselt 
702; — Oberflächenspannung, Fano e Meyer 
691: — opsonische Kraft, Turton and 
Appleton 926; — Refraktionskoeffzienten, 

Engel 691; — refraktometrische Werte, 

Kreibieh 795; — spektrale Eigens. halten, 


Lewin, Miethe u. Stenger 668; — thermo- 
stabile Antikomplemente, Noguchin 827; 
— u. Magensaft, Prizipitation, Iscovesco 
733; — u. Wärme, Patein 832; — Urä- 
mischer, hämolytische Eigenschaften, La- 
queur 672: — Wassergehalt bei Herz- u. 
Nierenwassersucht, Strauss 687. 

Blutspektrum, de Dominicis 736. 

Blut, l'riazidtärbung, Paulicck 751; — Über- 
gangszellen, Löwit 473; — u. Blutilüssig- 
keiten, Bakterioskopie u. Zystoskopie, Louste 
222; — u. Hautkrankheiten, Houston and 
Rankin 90; — u. seröser Hydrops, mecha- 
nische Einfitisse auf Flüssigkeitsaustausch. 
Achard et Demanche 690. 

Blutuntersuchung, bakteriologischc bei Bak- 
terieninfektion, Libman 403; — bei Kindern, 
Rotch u. Low, Book 403; — bei Typhus 
u. Bakteriimien. Bushnell 419. 

Blutuntersuchung bei Bakteriämie, Künzel 
406: — bei sympathischer Uphthalmie u. 


Iridochorioiditis, zur Nedden 406; — bei 
Typhus, Roosen-Runge 417; — klinische. 
Biernacki 660; — klinische, Methodik, 


Grawitz 224; — Technik, Schleip 62; — 
mittelst eiweisspräzipitierender Sera, Berm- 
bach, Robertson, Pranin, Uhlenbuth 743, 
Schulz 745; — nach Wright. Mac Cay 
925 — qualitative, Arneths Methode, Pau- 
licek 751. 

Blutverlust bei Menstruation, Hoppe -Seyler 


661. 
Blutviskosität, Robert - Tissot 499; — du Pré 
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Denning and Watson 677. du Pit Denning , 


678. Determann 678,679, Hess 679, Kott- 
mann 680, Burton-Opitz, Rotky 683; — 
bei akuter Phosphorvergiftung, Rotky 683; 
— bei Bluterkrankungen u. Nephritis, Kott- 
mann 680, Rotky 683; — u. Blutentziehung, 
Schickler 689; — u. Blutkörperchenzahl, 
Rotky 683; — u. Dextroseinjektionen, Bur- 
ton- Opitz 683; — u. Ikterus, Rotky 683; 
— u. Kiltereize, Würmeentziehung, Wärme- 
zufuhr und Wärmestauung, Determann 679. 
Platvolumen u. Blutentziehung, Schickler 689. 
Blut von Leichen, Urobilingebalt, Biffi 538; 
— Wasserbilanz, Plehn 688; -- Wirkung 
der Kohlensäure, v. Koranyi and Bence 677. 
Blutzellen beim Säugetierembryo, Maximow 
611; — Bildung in der embryonalen mensch- 
lichen Leber, Wain 607; — von Limulus 
polyphemus, Loeb 313. 
Blut, zirkulierendes, Aloxingehait, Schneider 
906 


Blutzucker, Natur, Lépine et Boulud 695. 

Blutzusammensetzung auf Höhen, Guillemard 
et Moog 661; — bei Amenorrhôe, Vidal 
222: — bei Keuchhusten, Buburquois 222; 
— bei Lupus, Pegeot 222; — bei Yenstrua- 
tıon, Piana 213; — bei Schw anreren 0. d. 
Fötus, Raineri 212: — in Schwangerschaft 
n. Puerperium, Zanfrognini- et Soli 213, 
Savaré 214; — u. gynäkolcgische Üpera- 


tionen, Mirto 216; — von mötterlichem ». 
fötaleın Blut bei Anchylostomiasis, Bolli 17. 

Botulisinus s. Paratyphus. 

Bovovakzination. Mousson 267. 

Bovovakzin, v. Behring 114. 

Bovovakzin Behrings, Vallee 122. 

Branchiogene Zysten, lymphoides Gewete, 
Coltelloni 221. 

Briegers Schiitteltoxin, Bassenge 878 

Briegers 'Toxalbumin, Bassenge 878. 

Brillenschlange s. Kobra. 

Brownsche Mulckularbewegungen bei Amoe- 
bozyten, Loeb 313. 

Brutofenversuch Pollitzers, Paulieck 751. 

Bubonenpest, Bazillen im peripheren Blate. 
Greig 403. 


C. 


Calciumchlorid, antitoxische Eigenschaft bei 
Morb. Bright., Iscovesco 672; — u. Vibriv- 
nenagglutination, Crendinopoulo and Am: 
839. 


Carvinom, spezifisches cytolytisches Serum, 
Vidal 440. 

Cerebrospinalfliissigkeit von Paralytikern, 
syphilitische Antistoffe enth., Bab 136. 
Cerebrospinalmeningitis, Serumtherapie, Flex- 

ner 257, Jochmann 258. 

Chlamydozoa. Halberstaedter u. Prowazek 98. 

Chloroform in Blut u. Geweben, Nicloux 
700, 701; — Übergang von Mutter au! 
Fötus. Nicloux 701. 

Chlorotormnarkose, Chloroformgehalt des Blv- 
tes, Nieloux 700, 701, Tissot, Mansion ıt 
Tissot 701. 

Chloroformtod, Chloroformgehalt von Gehirn 
und Blut, Tissot 701. 

Chlorom, Helly 66. 

Chlorophyll u. Blutfarbstoff, Marchlewski 665. 

Chlorosarkom, Pappenheim 1. 

Chlorurämie, Tatuschecu 676. 

Cholämie, physiologische, Saudé 222. 

Choleate de Soude u. Serumimmunitat, 
colle 844. 

Choledochus s. Leberkrankheiten. 

Choleraaggressin, Bail 889, Sauerbeck 822. 

Cholera, aktive Immunisierang, Dieudonné 
93, Bertarelli Schmitz, Blell 105, Klein 
106; — Bakterizidie u. Immunität, Friel- 
berger 880. 

Cholerabazillus, Wirkung d. Schilddrisen- 
saftes, Turrö 281. 

Cholerainfektion, intraperitonealc, Wirkung 
der Leukozyten, Weil 895. 

Choleranukleoproteid, Bleil 105. 

Cholera, Serumtherapie s. Anticholeraserun; 
— Schutzimpfung, Karwacki 421. 

Choleratoxin a. -antitoxin, Bran et Denicr 

9 


Ni- 


Choleravakzin, Schmitz 105. 
Choleravibrio, Bakterizidie des Serums, Weil 
u. Toxinbildung, 


897; Hämolysin- 








Mühlens u. v. Raven 421, 869; — toxische 
u. aggressive Wirkung, Bail ‘870; — u. 
Sonnenlicht, Orsi 886. 

Cholin im Blut, Claude et Blanchetiöre 697: 
301" Rbatgenstrahlen , Krause u. Ziegler 

Cholinwirkung, Hoffmann, Exner u. Zderak, 
Exner u. Sywek 394; — u. Radiumwir- 
kung, Hoffmann u. Schulze 394. 

Chorionepithelion, Luteinzellenwucherung, 
Seitz 287. 

Chromatinfarbung der Markzellen, 

73. 

Chromatinkörperchen Arncth’s, Paulicek 751. 

Caromophotometer, Plesch 660. 

(hylus, menschlicher, Hamill 735. 

Cirrhosis alcoholica s. Leberaffektionen. 
Cirrhoses cicatricielles, Fiessinger 842. 

Co-agglutination, Typhus u. Paratyphus, 
Abrami 419. 

Collargol u. Glykolrse des Bluts, Lépine et 
Boulud, Gompel et Henri 723. 

Coma diabeticum s. Diabetes, Koma diebeti- 
cum. 

Coqueluche s. Keuchhusten. 

Cornilsche Zelle, Helly 66. 

Corpus luteum, Bildung u. Theca interna- 
Zeilen, Seitz 287; — u. Laktation, Watson 


Loewit 


Crotalusgift, Friedemann 857. 

Crotalus-Hämorrhagin, Morgenroth u. Rosen- 
thal 859. 

Crotalus-Neurotoxin, Morgenroth u. Rosen- 
thal 859. 

Curarin s. Kurarin. 

Cystitis typhosa. Schädel, Stadler 417. 

Cytorrhyctes luis, Mühlmann 136. 

Cytotoxische Sera u. Nukleoproteide, Pearce 
and Jackson 840. 


D. 


Darmexstirpation und Blutgerinnung, Doyon, 
Gautier ct Morel 726. 

Darminhalt uad Gerinnung, Roger et Garnier 
733. 

Darm und Fibrinogencse, Doyon, Gautier et 
Morel 726, Doyon et Gautier 727. 

Datiszetin, Marchlewski 665. 

Datisziu, Marchlewski 665. 

Dechloruration bei Epilepsie, Viteman 222. 

Defibrination und Fibrinregeneration, Doyon, 
Morel et Kareff 725, Doyon, Gautier et 
Morel 727. 

Degeneration, anaplastische, Pappenheim 165. 

Dengue, bewegliche Organismen im Blut- 
plasma, Reiche 131. 

Dercumsche Krankheit s. Morbus Dercum. 

Dextroscinjektionen und Blutviskosität, Bur- 
ton-Upitz 683. 

Diabetes, Behandluag mit Sekretio, Charles 
461; — Kohlehydrate im Frachtwasser, 
Offergeld 696; — mellitus und Lipämie, 
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Bramwell, Wilson and Williams, Klemperer 
698, Klemperer und Umber 699; — und 
Glykolyse des Blutes. Parisct 723; — und 
Pankreas, Herxheimer, Gilbert et Dere 
bouillet, Zuelzer 460. 

Diabetékerblut, Hydroxyliongehal:. Benedict 


Diaminreaktion, Winkler, 323. 

Diathese, hämorrhagische durch Bakterien- 
gifte, Heyrowski 861; — neutrophiles 
Blutbild. Paulicek 7651. 

Diazoreaktion bei Typhus, Widal 418. 

Dimethylparaphenylendiamin - Alphanaphthol- 
Reaktion, Winkler 323. 

Diphtherie-antitoxin, intravenöge Injektion, 
Bisson 346. 

Diphtheriebazillen, Aggressivität, Bail 889; 
— Herkunft des Giftes, Nalus 870; 
toxische und aggressive Wirkung, Bail 
870; — Wachstum im Tierkörper, Salus 


870. 

Diphtherie, Behandlung, Khodes 245; — der 
Herzschwäche, Bolton 245; — mit Pyo- 
zyanase, Zucker 9. 

Diphtheric, Dauer der passiven Immunität, 
Weill, Halle et Lemaire 244. 

Diphtheriegitt, Herkunft, Salus 870. 

Diphtherieheilserum, Dauer der Immunität, 
Stiller 247; — und Polyarthritis defor- 
mans, Predetschensky 240. 

Diphthericimmunisicruny, Antitoxin und Glo- 
bulingehaltdes Blutserums, Ledingham 835. 

Diphtherieimmunität, mütterliche Cbertra- 

gung, Anderson 817. 
Diphtherie, präventive Seroprophylaxe, La- 
lace 222. 

Diphtheriescrum v. Behring 114. 

Diphtherietoxin, Salus 870; — Iminunisierung, 
Leukozytenreaktion, Ledingbaın 925; 
Magenläsion, Rosenau und Anderson 864; 
— mütterliche Übertragung der Jmmuni- 
tät, Anderson 817; Resistenzübertragung, 
Anderson 24: — und -antitoxin, Arnold 
245. 

Diphtherietoxon, Lähmnng bei Meerschwein- 
chen, Lewis 864. | 

Diphtheric, Überempfindlichkeit gegen Anti- 
diphtherieserum, gegen Pferdeserum, Currie 
823; — und Blutplättchen, Tschistowitsch 
295; — Vakzinebehandlung, Bandi ¢ Gag- 
noni 93. 

Diphtherische Lähmung und Rouxsches Se- 
rum, Guinon et Pater, Comby 245. ~ 
Diplococcus cellalaris, Biologic, Flexner 912; 

— intracellularis Jacger, Agglutinations- 
versuche, Fischer 414; — Weicheelbaum, 
Bettencourt et Franca 412: — Agylntina- 
tionsversuche, Fischer 414: — s. Meningo- 

kokkus. 


— 


: Diplokokkämie, Memmi 409. 


Diplokokkenexsudat, 
Hoke 109 


aggressive Wirkung, 


' Distomatose, Hepatopräzipitin, Centanni 842. 


Distomatoseserum und Leberextrakt. Cen- 
tanni 848. 

Doppelkörnchen 
zellen, Greeff 

Dottersackwand beim Säugetierembryo als 
blusbildendes Organ, Maximow 611. 

Druse der Pferde und Streptokokkenvaksine, 
Gabritachensky 249. 

Dysenterie, Ätiologie, Rosculet 100. 

Dysenterieaggressin, Bail 889. 

Dysenterie, bazilläre, antitoxische Therapie, 
Kraus und Doerr 98, 868. 

Dysenteriebarillen, Aggressine, Pane u. Lotti 
895; — Einwirkung von Seris, Nicolle et 
Cathoire 840; — lösliche Giftstoffe, Klein 
869; — toxische und aggressive Wirkung, 
Bail 870. 

Dysenteriebazillus Shiga-Kruse, Kraus und 
Doerr 98; — und lutinierendes Serum, 

_ Marshall und Knox . 

Dysenterieheilserum s. Antidysenterieserum. 

Dysenterie, Serumtberapie, Skischivan und 
Stefansky 269. 

Dysenterieserum, Korschun 890, Kraus und 
Dörr 868; — s. Antidysenterieserum. 

Dysenterie- u. ura hämorrh. bei Tieren, 
welche zur Pestserumgewinnung benutzt 
sind, Rabaghati 109. 

Dysthyreosis, Kocher, 276. 


E. 


Eberthscher Bazillus im Blute von Typhus- 
rekonvaleszenten, Gennari 416; — s. Ty- 
us. 


usbazi 

uchinochrom 8. respiratorische Pigmente. 

Eieralbumin u. Blutkörperchenagglutination, 
Beaujard et Henri 845. 

Fisenabapaltung aus Blutfarbstoff, v. Zeynek 


Eisengehalt des Blutfarbstoffes und Licht- 
absorption, Aron 666. 

Eisen, kolloidales Hydrat und Hämolyse, 
Robert 852. 

Eite 
rats, Kernzabl der Leukozyten and Prog- 
nose, Paulicek 751; — tuberkulöso und 
andere, Differentialdiagnose, Müller und 
Kolaszek, 718, 714, Müller 713. 

Hitervellen u. Tuberkelbazillen, Liwenstein 

Eiweiss, Differenzierung, van Italie 742, 
Schule 746; — und Antitoxin, Hamburger 

2. 

Eiweisspeptone, Raper 706. 

Eiweisspaltung und Phagozytenzellen, Opie 
u; — und weisse Blutkörperchen, Mosse 

14. 

Eiweissubstanzen. körperfremde, Empfindlich- 
keit gegenüber diesen und Urticaria, Wolft- 
Eisner 819; — Nachweis durch Präzipitin- 
reaktion, Schulz 746. 

Eklampsie, Ätiologie und Therapie, Liep- 


(Parasiten?) in Trachow- 
606. 
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n des weiblichen Geschlechtsappe- : 


mano 286; — experimentelle Studien, 
Weichardt und Piltz 286; — Nierenfuak- 


| 
| tion, Büttner 684; — puerperale und Bhat- 


druck, Vaquez 456; — und Fleischmilch- 
shure, Donath 696; — und Nierendekap- 
sulation, Edèbohls 287, de Bovis 456; — 
und Parathyreoidea Vassale 282, Frommer 
283, Pepere, Manea, Massaglia 284, Al- 
guier 285; — u. Thyreoiden, Manca 284. 
Elektrische Leitfähigkeit, Gruner 683; — 
und Nierenfunktion, Turner 691. 
Elektrolyten, Iscovesco 672. 
_Elephantiasis der Augenlider, Baraton 222. 
Embryo, Blutfett, Capoldi 315; — Entwick- 
lung und Schilddrüse, Bleibtreu 285. 
| Empyem upd Antistreptokokkenserum Evans. 
Inglis 224; — neutrophiles Blutbild, Pau- 
licek 751. , 
Emalsin und Amygdalin in Blut und Blot- 
serum, Stodel 724. 
| Endointoxikation bei Typhus, Stadelmann 
| und Wolff-Eisner 879. 
Endokarditis gonorrhoica, Thaler, Külbs 411; 
— rektale Applikation von Antistrepto- 


kokkenserum 254; — und Mierococeus te- 
tragenes, Debove 411. 

Endolysine bei Milzbrandinfektios, Petterson 
897. 


Endotoxine, lymphotaktische bei Krebs, Pap- 
penheim 440: — und Ag ine, Bai 
870, Kraus und v. Stenitser 872, Sauer- 
beck 892. 

Endotoxinintoxikation bej Typhus, Stadel- 
mann und Wolff-Eisner 879. 

Endotryptase, Buchner und Hoffmann 837. 

Entdifferenzierung. anaplastische, Pappen- 
heim 1. 

Enterokinase, Ciaccio 722, 

Entzändungezellen, Eiweissverdauung, Opie 

4. 

Entzündung, Wesen, Joseph 926. 

Enzyme, Jacoby 836, 837. 

Enzymbehandlung des Erysipels, Fedalew 94. 

Eosin, antitetanische Wirkung, Noguchi 860 ; 
— photodynamische Wirkung aufSchlangen- 
gift, Noguchi 860; — und lokale Immuni- 
tät gegen Tetanus, Noguchi 817. 

Eosinophile Zellen des Bindegewebes beim 

paugeticrembryo Maximow 611; — im 

Lochialblut, Ferraresi 213; — Leukozyten 

im Kreislauf bei Schwangeren, Cova 212. 

Eosinophilia bei Hydatidenzysten, Brouqueyre 


| Epilepsie, Anfall, auslösende Stoffe, Donath 
696; — Decbloruration, Vitemann 222. 
Epileptiker, Antitoxine im Bluteeram, Ceni 287. 
Epithelkörperfunktion, Caro 449. _ 
Epithelzellen, osmotisches Verhalten, Hekma 
3 — samenbildende und Radium, Thaler 


Ergüsse, pseudochylöge, Zypkin, Joachim 699. 
Ermtdungstozin und -antitoxin. Weichardt 
63. 


Kruptionsfieber, Blutkdrperchenresistenz, 
Lesné et Gandeau 671. 

Eruptions sériques s. Seramexanthem. 

Erysipel, Anti dune Fedulow 94 Mirano 246; — 
Enzymbehan — Sero- 
therapie, Fornaca 254; vet’ Blutplätt- 
‘eben, Tschistowitsch 396. 

Erytheme marginé aberrant nach Seruminjek- 

” tion, Merfan et Lemaire 241. 

Erythroblastämie, Pappenheim 1. 

Erythroblasten mit hämoglobinlosem Proto- 
plasma, Maximow 611. 

Erythroblastome bei Anämia splenica, Pappen- 
heim 1; — in der Leber, extravaskulär, 
Pappenheim 1. 

Erythrophagie durch normales Serum, Hek- 
toen 908. 

Erythropoese, Wain 607. 

Erythrosin, photodynamische Wirkung auf 
Schlangengift, Noguchi 860. 

Erythrozyten beim Säugetierembryo, primor- 
diale, Maximow 611. 

throzytenmenge und Blutplattchenmenge 
i Infektionskrankheiten, Tschistowitsch 


ER. 

Erythrozytenopsonine, quantitative Bestim- 
mung, Bäratt 908. 

Erythrozytolyse Louste 222. 

Etomotaxis, Pappenheim 1. 

Exsudate, hämo ytische Eigenschaften, Gran- 
strem 851, Lüdtke 852; — pathologische, 
Iscovesco, Joltrain et Monier-Vinard 735. 

Ex:udatzellen, Eiweissverdauung, Opie 714. 


F. 


Färbung der Blutkörperchen, Sabrazes et 
Muratet 609; — intravitale, Hekma 54. 
Farbungamethoden des Blutes, Horowitzowna 


606. 

Faezes, Blutgehalt s. Blutnachweis. 

Farbstoffe d. tierischen Körpers, spektrale 
Eigenschaften durch Photographie nach- 
weisbar, Lewin, Miethe u. Stenger 668; 
— natürliche, Marchlewski 665. 

Fäulnisprodukte v. Nahrungsmitteln, toxische 
Wirkung, Fornario 862, . 

Fäulnis u. Präzipitate, Friedberger 838. 

Fermente, Fillung durch nukleinsaures 
Natron, Nukleohiston., Nutrose (Nukleo- 
albumin), Hamburger 829; — histolytische 
bei Krebs, Pappenheim 440; — intrazellu- 
läre u. Serum, Baer 714; — Ontogenese, 
Herlitzka 720; — oxydative des Blutes 8. 
Blutfermente; — proteolytische der Leu- 
kozyten, Erben, Müller u. Kolaszek 711; 


9 


Led 


— — — — — © — 





— u. Antifermente, Jacoby 836, 837; — 


u. Kolloide, Hekma 4; — u. Lezithin u. 
Mastix, Rona 845. 
Fettgehalt des Blutserums, Kallenbach 698. 
Fettsäurebestimmung, Krenich 698. 
Fettsucht u. Schilddrüse, Hoyten 294. 
Fett, Übergang v. Mutter auf Fötus, Costa 216. 


| 


5 


Fibrin, elektrischer Transport, Iscovesco 735 ; 
— Ursprung, Kareff 222, Doyon, Morel 
et Kareff 725. 

Fibringehalt des Blutes beim Hunde, Doyon, 
Morel et Kareff 725; — nach Aderiass, 
Doyon, Morel et Kareff 725. 

Fibrisglobulin, Patein 706. 

Fibrinregeneration, Doyon, Gautier ct Morel 
724, 727, —- Doyon, Morel et Kareff 725, 

Fibrinogen, Ursprung, Doyon, Gautier et 
Morel 726. 


Fibrinogenese, Rolle des Darmes, Doyon, 
Gautier et Morel 726, Doyon et Gautier 
727. 

Fiévre méditerranéenne, Seroreaktion, Gardon 


Filaria Medinemsis, Roubaud 222. 

Filiaire s. Filaria. 

Fisetin, Marchlewski 665. 

Flockileber, Blutbefund, Parasiten, Lucksch 
5 

Fleischmilchsäure u. Eklampsie, Donath 696. 

Fleischvergiftung s. Paratyphus. 

Fotalblut, Albuminoide, ineri 212; 
Gerinnungsfibigkeit, Raineri 213. 

Follikelatresie während Schwangerschaft, 
Seitz 287. 

Framboesia tropica, Neisser, Baermann u. 
Halbstädter, Castellani. 132; — Halber- 
städter 927, Schüffner 927. 

Friedländersche Bazillen, septische Erkran- 
kung, Schiller 410. 

Fruchtwasser. osmotiseh-chemische Analyse, 
Hekma 54; — Vorkommen von Kohle- 
hydraten bei Diabetes, Offergeld 695. — 

Frühreaktion, vakzinale, v. Pirquet 92, 820. 


6. 
Galeria melonella, Tuberkulose, Metsehnikoff 
123. 


Galle, Bakterizidie, Fornet 417; — Hämo- 
Ivsine, Ruffer and Crendiropoulo & 844; — 
bämolytische Wirkung, Bermbach 845. 

Gallenfarbstoff im Blutserum, Posselt 702. 

Galleimmunserum, antihimolytische, anti- 
toxische Eigenschaften, Präzipitingehalt, 
Bermbach 845. 

Gallenkultur zur Frühdiagnose des Typhus, 
Conradi 417. 

Gallenpigmente in Plazenta Ikterischer, Cor- 
daro 215. 


— 


Gallensekretion bei Milzexstirpation, Puglicse 
701. 

Galle u. Pneumokokken, Nicolle et Adil Bey 
839. 

Gallenwege, Kolityphusgruppe, Blumenthal 


Geflügelcholern 8. Hühnercholera. 
Gefrierpunkt des Harnes u. Ernährung, J aval 
68 


5. 
Gehirn, Chloroformgehalt bei Chloroformtod, 
Tissot, Mansion et Tissot 701, 


Geisteskrankheiten, Liquor cerebrospinalis, 
Liebsvher 736. 

Gelenkrheumatismus, Bakteriologie, Beattie 
403; — u. Basedow, Robinson 294. 

Genickstarre z. Zerebrospinalmemagitis. 

Genitalfunktion u.Nebennieren, Marcassiui £51. 

Gerinnung d. Perikardialflüssigkeit, Iscovesco 
et Matza 734; — ‘l'ranssudate, Iscovesco 
et Matza 734; — u. Darminhalt, Roger et 
Garnier 733; — u. Kalzium, Loeb 728. 

Gerinuungshemmende Substanzen des Blutes 
etc., Pugliese 732. 

Gerinnungsserum , Anthrakozidin, (ruber u. 
Futaki 898. 

Geschlechtsapparat, weiblicher, Kernzahl der 
Leukozyten und Prognose der Eiterungen 
Paulicek 751. 

Geschlechtsbildung u.Ovarialsubstanz, Peham 

59. 

Geschlechtsdrüsen, Funktion u. Hypophyse, 
Ficbera 448; — u. Röntgenstiahlen, Rou- 
lier 222. 

Geschwülste bei Kaltblütern, Plehn 447; 
— bösartige u.artiremdes Blut, Bier 816; 
— infektiöse u. krebsige an äusseren Ge- 
schlechtsteilen des Hundes, Sticker 447; 
— sarkomatöse echte. Ätiologie, Therapie 
u. Immunität, Pappenheim ]. 

Geschwulstlymphosarkomzellen, Pappenheim1. 

Geschwulstresistenz, natürliche bei Mäusen, 
Haaland 815. 

Geschwulstzellen, atypische, Pappenheim 1. 

Gewebe, Alkoholgehalt, Ford, Nicloux 700; 
— Bedeutung der Kalziumsalze, Bell 676: 
— Chloroformgehalt, Nicloux 700; 
Fixierung u. Färbung, Hekma 54. 

Gewcbshyperplasie, überstärzte tumorähnliche, 
Pappeabeinı 1. 

Gewebskoaguline der Wirbellosen, Zeitgesetz, 
Loeb 728. 

Giemsafärbung, Giemsa 603, Schmorl 604. 

Gifte, Fällung durch nukleinsaures Natron, 
Nukleohiston, Nutrose (Nukleoalbumin), 
Hamburger 832; — hämolytische, Pappen- 
heim 329. 

Giftstoffe, lipoidartige des artiremden Blutes, 
Gottlieb u. Lefmann 848. 

Glaskörper, osmotisches Verhalten, Hekma 54. 

Gleichgewichtsreaktionen. Hekma 54. 

Gleichgewichtsvorgänge bei Neutralisierung 
von Toxin durch Antitoxin, Hekma 54. 

Globulingehalt des Blutserums u. Antito«in 
während Diphtherieimmunisieruug, Leding- 
haın 835. 

Glutaninsäure, Kirbach 666. 

Glykämie und Glykosurie, Lehmann u. Stern 
695. 

Glykolyse des Blutes, Lesné et Dreyfus, 
Lépine et Boulud, Pariset 723; — u. 
t‘ollargol, Lépine et Boulud, Gompelet, 
Henri 723. 

Glykometrie d. Liquor cerebrespinalis. (‘lemen- 
ceau de la Loquerie 222. 
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Glykose. Austausch zw. Piazenta u. Fürs... 
Varaldo, Merletti 217. 

Glykosurie ohne Hvperpiykäme, Lepire + 
Boulud 695; — u. Glykamie. Lehmann u. 
Stern 695. 

Glykothionsäure in Leukozyten, Mandel and 
Levene 708. 

Glykuronsäure des Blute:, Lépine et Bouin 
695 


_ 090. 
Glyzeringehalt des Blutes, Tangi u. Weiser 
698 


Glyzerinachütteltoxine bei Typhus, Basssege 
u. Krause 878. 

Goitre lingual, Mulkins 279. 

Gonokokkämie bei Säugling, Hocheisen 111. 
— rekurrierende, Grisconi 411. 

Gonokokken im Blut, Thaler 411. 

Gonokokkenserum, Agglutinine und spez- 
fsche Immunkörper. Vannod 413. 

Gonorrbö, Serumtberapie, Bruckner. (riste- 
anu et Cinca 257. 

“Gunozyten, Pappenheim 200; — Hypermita- 
plasie, Pappenheim 535; — s. Stanua-. 
Mutterzellen, 

Granulafärbung, Loewit 473. 

Granulationen basopbile der Blutkörper:i«*. 
Sabrazes, Jolly et Vallée 608. Sabrazes ct 
Muratet 609. 

Granuloma pudendi, Spirochaeten, Mae Lennas 
131. 

Granulomatose, idiopathische, kryptogesi 
maligne, Pappenheim 1. 

Granulosen, protozoische infektiôse n. Arsen. 
Röntgenstrablen, Pappenheim 1. 

Granulozyten, Helly66, Türk 74, Paulicek 751: 
— u. Lymphozyten, Meyer a. Heinerk- 
394 


tranulozytenbildungsapparat , Entdiffercn- 
zierung der myclozytären Parenchymzellen, 
Türk 74. 

Graves diseaese s. Morbus Basedow. 

Grippe s. Influenza. 

Grosslymphozyten, Helly 66, Türk «4; — 
Lymphadenoide und myeloide. Pappenhe:i: 
329; — s. Lymphozyten, grosse, Maki-- 
lymphozyten. 

Graber-Widalsche Reaktion, Agglutinativn- 
technik, Gaethgens 418. 

Guajakprobe Schönbein-van Deens. Schumm 
u. Westphal, Schlesinger u. Holst 733. 
Guarnerische Körper, Aldershoff et Broers 127. 
Guldberg-Waagesches Gesetz, Arrhenius 38, 
1 oischmann, Michaelis 811, '’-:'1 .. Hobe 

14. 

Gynäkologische Operation u. Blutzusanımen- 

setzung, Mirto 216. 


Habuschlangengift, Iskisaka 855. 
Hämagglutination, v. Liebermann 846. 
Hämase, Ewald 719. 

Hämatin, v. Zeynek 665; — s. Blutfurbstoffe; 
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— und violette u. ultraviolette Strahlen, | Hämolysine bei Malaria, de Blasi 866; — 


Dhéré 667, 


Hamatoblasten und Blutgerinoung, Le Sourd . 


et Pagniez 730, 731. 

Hämatoerythrin bei Basedow, Mantoux et 
Gonticr de la Roche 294. 

Häinatogonie, Pappenheim 200; — embryo- 
pale, leukämische Vermehrung, Pappen- 
heim 1. 

Hämatokrit, Kottmann 660. 

Hämatologie, morphologische, Naegeli 389. 

Hämatolyse, v. Liebermann 846. 

Hämatopoese der Uteringefisse, La Torre 214; 
— histiode, Naegeli 849. 

Hamatvpdetische Organe und Blutpathologie, 
Helly 66. 

Hämatoporphyrin s. Blutfarbstoffe. 

Haematozoaires des teleostéens marins, Le- 
bailly 222. 

Hämerythrin s. Pigmente, respiratorische. 

Hämochromogenkristalle, de Dominicis 736; 
— 6. Blutfarbstoffe. 

Hämochromogenreaktion s. Blutnachweis, kli- 
nischer. 

Hämocyanin s. Pigmente, respiratorische. 

Hämoglobingehalt des Blutes in Schwanger- 
schaft, Devraigne 223; -- und Überarbei- 
tung, Graziani 671. 

Hamogiobin s. Bluttarbstofie; — Spektral- 
pho mm, Mirto 737; — thermochemi- 
sche tionen bei der Verbindung mit 
Sauerstoff und Kohlensäure, Torup 675; 
— Zusammensetzung, Iscovesco ct Matza664. 

Hämoglobinbestimmung, Oérum. 664. 

Häinoglobinurie, paroxysmale, Serumtherapic, 
Widal et Rostaine 264. 

Hämolyse, Hckma 54; Dautwitz und Land- 
steiner 849, Cernovodeanu, Remy 850, 
Bellei, Sacerdotti, Granstrem 851, Lüdtke, 
Robert 852, Gengou 852, 853, Ford, Abel 
und Ford 853, Belonowski 854, Ishisaka 
855: Manwaring 826, de Blasi 866; 
Agglutination u. Lipolyse, Neuberg "und 
Rosenberg, Neuberg und Reicher 856; — 
des Blutserums. Hekma 64: — Differential- 
diagnose von Trans- und Exsudat, Giollo 
750; — durch artfremdes Blut. Gottlieb 
und Leimaun 848: — durch Galle, Berm- 
bach 845; — durch Kobragift. Hemmung 
durch Natriumzitrat, Gengou 852, 853; 
— durch Lezithin, Lévy 848: — durch 
Substanzen homologer Reihen. Fühner und 
Neubauer 671: — Theorie, Frei 817; 
wai kolloidales Eisenhydrat, Robert 862; 
-— und Lipolyse, Wohlgemuth 858; 
und Plazentaremulsion, Franz 842; 
und Proteolyse, Wohlgemuth 858; — und 
Säuren, Robert 882; — und Saponin, Ro- 
bert 852; — uud Temperatur, Madsen, 
Noguchi and Walbum 825; — und Ver- 
dünnung des Scrums, Liebermann 828. 

Hämolysinbildung des Cholcravibrio, Müblens 
und v. Raven 421. 


der Anaerobier. Eisenberg 865: — der 
Bauchspeicheldriise, Friedemann 857, Wohl- 
gemuth 858; der Galle, Ruffer and 
Crendiropoulo 844; — des Cholcravibrio, 

“ Mühlens und Raven 869; — des Kobra- 
giftes, Morgenroth und Pane 858; — des 
Kobragiftes und Pankreassaft, ‘Ternuchi 
857; — des Pestbazillus, Schurupow 867;. 
— des Serums, Ruffer and Crendiropoulo 
874; — Diffusion und Kolloide, Flexner 
und Noguchi 846; — Einfluss des elektri- 
schen Stromes, Teague and Burton 812; 
— in Habugift, Ishisaka 855; — in mensch- 
lichen Transsudaten, Lüdtke 862; — kom- 
plexe, Unwirksamkeit in salzfreien Lösun- 
gen, Forrata 827; — und Leberparenchym, 
Fiessinger 842; -- und Lipase, Neuberg 
und Rosenberg "856. 

Hämolytische Agentien, Resistenz der Ery- 
throzyten, Rywasch 670; — Eigenschaften 
im Blutserum Urämischer, Laqueur 672; 
— Kraft, natürliche, des Serums, Einfluss 
des Aderlasses. Sacerdotti 851. 

Hämopsonine. Hektoen, Baratt 908. 

Himopyrrol, Marchlewski 665. 

Hiimorrhagin in Habugift, Ishisaki 855; 
von Crotalus, Entgiftung, Morgenroth und 
Rosenthal 859. 

Hiiworrhagische Diathese durch Bakterien- 
gifte, Heyrowski 861. 

Hiimotoxine des Milzbrandbazillus u. a. Hey- 
rowsky und Landsteiner 868. 

Haffkinesches Serum, s. Pestvakzination. 

Halbparasiten, toxische und aggressive Wir- 
kung, Bail 870. 

Harn, Aınylase, Migliucei 721: — Blutnach- 
weis, Ciovini 737, Schlesinger und Holst 
739; — eitriger, oxydierende Reaktion, 
Boloquy 222. 

Harngefrierpunkt bei Pneumonic, Schmidt 
686; — und Ernährung, Javal G86. 

Harakonzentration und Mineralwasser, v. Sza- 
behy 686. 

Harnsäure, Dialyse, Lévique 222; — und 
Röntgenstrahlen, Linser und Sick 710. 
Harnstörungeu bei Leberaffektioneu. Villaret 

299 


Harnstoffretention, Paisseau 703. 

Hauttuberkulose. exper. bei Affen, Krauss 
und Grosz 884. 

Haut- und Schleimhautblutungen durch Bak- 
teriengifte, Heyrowski 861. 

Heartwater and Horsesickness, Coutts 264. 

Hefeenzyeme, Buchner und Hoffmann 837; 
chemische Natur, Fedulow 94. 

Hefenukleoprateid. Pappenheim zu Magnus- 
Friedenthal 748. 

Hetepressaft, Buchner und Hoffmann 837. 

Heilserum, antihämotoxisches, Hamburger 882. 

Helminthen, Antikörper, Ghedini 843. 

Hématies & sranulation basophiles, Sabrazés, 
Jolly et Vallée 608, Sabrazes et Muratet 609. 
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Hepatopräzipitin bei Distomatose,Centanni 843. 

Herzrythmus und Hypophyse, Garnier et 
Shaon 457, 

Herzschwäche bei Diphtherie, Bolton 245. 

Herzwassersucht,, assergehalt des Blut- 
serums, Strauss 687. 

Heubazillus, Bakterizidie des Serums, Weil 897. 

Heufieber, Behandlung mit Chiorkalium, 
Koster ‘263; — Wesen und Behandlung, 
Wolff-Kisner 261, Kammann 261, Zarniko, 
Weichard 262, Borrowman 268. 

Hirnhimorrhagie und Nebennierenadenom, 
Froin et Rivet 462. 

Hirnsklerose, lakunäre und Nebennieren, Sa- 
brazés et Husnot 463. 

Histidin, Kirbach 666. 

Histofibrinogen, Polidoro 707. 

Histon, basisches, Krause und Ziegler 391; 
— im Urin, Polidoro 707. 

Hoden, interne Sekretion, Alamartine 291, 

- de Gaulejac 201; — und Thymus, Gri- 
mani 291. 

u insche Krankheit s. Morb. Hodgkin. 
0 


olera, Aggressirie, Bail 889; — siehe 
hweinepest. 
Hornbautzyphilis der Kaninchen, Virus, Ber- 
Horveaickness and Heartwater, Coutts 264. 
Hühnercholerabezillus, Aggrestin, Weil 896. 
Hühnercholera, Immunisierung mit Aggres- . 
sinen und Bakterienaufschwemmungen, 


. Huntemüller 106, Titze 107. 
Hühnercholeraimmusserum, Mechanismus der 


Wirkung, Weil 896. 
Hühnerpest, Biologie des Erregers,Lode 929; 
er, Lode 470; — Histologie, 


Schiffmann 128; — Virus, Rasa 470. 

- Humor aqueus, osmotisches Verhalten, 
Hekma 54 

Hydatidenrysten und Eosinophilic, Brou- 
. queyre 222. 
‘Hydrocephalus internus, hämolyt. Eigen- 
schaften, Granstrem 881. 

H el, Hekma 64. 

Hydro elefitissigkeit, hämalyt. Eigenschaften, 
Granstrem 851. 

Hydrops, seröser und Blut, mechanische Ein- 
filisse auf Flüssigkeitsaustausch, Achard et 
Demanche 690. 

Hydrosol, Hekma 54. 

Hydroxyliongehalt des Blutes, Szili 691, 692; 

. — des Diabetesblutes edict 662. 

Hyperglobulie des altitudes Guillemard et 
Moog 661; — nach nn apfeinatmung, Des- 
bouis et Langlois 662 

Hyperglykimie bei Gylkosurie fehlend, Lé- 
. pine et Boulud 695; — mütterliche und 
fötale. Merletti 217; — und amylolytische 
Kraft des Blutes, Pariset 723. 

Hyperhypozytose, Paulicek 751. 

Hyperleukozytoge, Pappenheim 1. 

ee, sutochthons der Milz, 
Pappenheñn 535 


Hyperplasie, akute, maligne, konstitutiosekle, 
ir 1; — aleukämische, medul- 


elly 66; 
Lym 


lymp 

tionelle, Leukämien, zytoplastische, funk- 

tionelle Paralyse, Pap nheim iu f 
Hyperpyreocial fever, Wellmann 415. 
Hypersensibilität, serische, Nicolle 819. 
Hypertensionsvermögen der Nebennierenex- 

trakte bei einigen Krankheiten, From et 

Rivet, Conti et Curti 452. 
Hyperthyreosis, Kocher 275. 
Hypertoxizität des Serums bei Koma drabe- 

ticum, Thiroloix et Rosenthal 696. : 
Hyperviskosität und Kohlensäure, Robert- 

Tissot 499. 
Hyperzytometaplasie, Pappenheim 635. 
Hypersytoplasie, Pappenheim 536. 
Hypophyse bei Wut, Pirone 458; — Opo- 

therapie, Rénon et Delille 468; — Physo- 
logie, Gemelli, Paulesco 457; — totale 
Zerstérung, Fichera 468; und Blut- 
druck und Herzrhythmus, Garnier et Shaoa 
457; — und Geschlechtsdrüsenfunktion, 
Knochenwachstum und -stoffwechsel. Fi 
chera 448; — und Psychopathien, Gar- 
bini 457. 
'Hypophysenextrakt und Nieren, Schäfer und 
H Herring 457. à Ale 

ypophysentumor un omegalie, Bran- 

weil, Ballet et Laigrel-Lavastine 458. 

Hypothyreoidismus, Kraus 274. 
Hypothyreosen, Kocher 276, Oswald 276. 
Hypotoxizität des Urins bei Koma disbeti- 
eum, Thiroloix et Rosenthal 696. 


L J. 


Icterus catarrhalis typhosys, Etienne et 
Thory 416; — congenitalis, Chauffard 701. 
Jenner-May-Grünwald-Färbung, Paulicek 751. 
Ikterus, Friihdiagnosc, Posselt 702; — Gal- 
lenpigmente in Plazenta, Cordaro 215; — 
und Blutviskosität, Rotky 683. 

anunantilyein, Heyrowsky und Landsteiner 


Immun-Hämopsonine, Hektoen 908. 
Immunisiernng, aktive gegen Kokken mit 
sutolytischen Abbauprodukten , Cler S: 
— antitoxische bei Tuberkulose, v. Beh- 
ring 117; gegen Cholera, Vertarelli, 
Schmitz, ‘Biel 106, Klein 106; — zur 
Prophylaxe gegen Streptokokkeninfektion 
bei Geburt und Operation, Polano 95; — 
gegen Infektionskrankheiten, Dieudonné 92. 
Immunisierung gegen kantharidinsaures Kali 
durch antitoxisches Serum, Champy 844: — 
gegen Milzbrand, Murillo 96, Petterson 897, 
Gruber und Futaki 898; Mor- 
phium, v. Marikovszki, Weichardt 863; — 
gegen Tuberkulose, Typhus, Botz, Levy, 
enthal und Marker 273; — gegen 
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“Tuberkulose und nachfolgende Infektion, 
Klimmer 113; — gegen Typhus, Meyer 
und Bergell 876, 876, Aronson 876, Bas- 

e878; — mit Aggressinen bei Hühner- 
cholera, Hantemilller 106, Titze 107; — mit 
Aggressinen bei Schweineseuche, Weil, Titze 
107; — mit Bakterienextrakten, Citron und 
Pütz 259, Wassermann und Citron 888; — 
mit Bakterienextrakten bei Hühnercholera, 
Huntemüller 106, Titre 107; — mit Diph- 
therietoxin, Leukozyten, Ledingham 925; 
— mit durch Sonnenlicht abgetöteten Milz- 
bzand- u. Tuberkelbazillen, di Donna 273; 
— mit hämolytischen Bakterientoxinen, 


Famulener 868; — mit Perlsuchtbazillen, | 


Bartel 886; — mit Staphylolysin, Faanı- 
lener 868; 
tel 886; — mit Vibriolysin, Famulener 


868. 

Immunität, Pappenheim 806; — aktive, 
gen Pneumoniebazillen, gegen Rhin 
rombazillen, Erben 109; — fs a] 
worbene gegen artfremde E en, 
Gottlieb und Lefmann 848; — antibakte- 
nelle und Leukozyten, Gruber und Futaki 
898; — antitoxisch-endotoxische, Bail 889; 
— atreptische, Schine 447; — bakterio- 
lytische, Friedberger 880; > pakteriside 
bei Typhus, Bail 889; — ‘and Phagosy- 


tose, Neufeld und Hübne 919; — bei 
Kleine und Mollers 815; 
ererbte, Kleine u. Millers 815; — gegen 


Diphtherietoxin, miitterliche Übertragung, 
Anderson 817; — gegen Milzbrand, Pet- 
terson 897, Gruber und Futaki 898; — 
gegen Ty phus und Cholera, Bedeutung 
er Bakterizidie, Friedberger 860; — lo- 
kale gegen Tetanus durch Eosinbehand- 
lung, Noguchi 817; — mit Tuberkelba- 
zillenextrakten, Delile, Huet 881; — nicht 
bakterizide, Mechanismus, Weil 896; — 
passive a antidiphtherische, Dauer, Weil- 
allé et Lemaire 244; — spez. antiaggres- 
sive, Bail 889. 

Immunitätslehre, Grundztige, Bail 812; — 
und physikalische Chemie, Arrhenius 808, 
Mauwaring 811, 812. 

Immunitätsreaktionen tuberkulögen Geweben 
und Tuberkulinwirkung, Morgenroth und 
Rabinowitsch 882. 

Immunitätswissenschaft und Praxis, Wasser- 
mann 807. 

Immunit*t, Theorie, Micheli 807; 
Klinik, Karwacki 808; 
lyse, Friedbe 880; — und Leukozyten, 
Blumenthal — Verhiltnisse der vor- 
deren Augenkammer, Leber 817. 

Immunkörper, Zebrowski, Cruveilhier 880; 
— Identität, Bail und Hoke 814; 
Gonokokkenserum, Vannod 413; — spezi- 
fische und Gifte, Leva 824; — thermo- 
stabile, v. Liebermann 846. 

Jmmunochemie, Arrhenius 225. 


— und 
— und Bakterio- 


— mit Tuberkelbazillen, Bar- : 


Immunsera, agglutinieteade und präzipitie- 
rende zur Differenzierung von Kapsel- 
bakterien, v. Eisier und Porges 410; — 
hämolytische, v. Liebermann u. Frovin 846. 

Immunserum gegen Schweinepest, Koske 107; 
— Opsonine, Wassermann u. Citron 888. 

Impfsyphilis der Affeu, Siegel 468. 

Impfung und Rotlicht, Goldmann 92. 

ur opeonischer, Beitzke, Rosenthal, French 

nin. 

Infantilismus u. partielle Akromegalie, Pel 458. 

Infektion, Aggressivität und Aggressinbil- 
dung, Bail 839; — experimentelle tuber- 
kulöse, Resistenz des Organismus durch . 
Seram von Tuberkulosen, Livierato 125; 
— Resistenzerhthu des Peritoneum 
mittels Nukleinsäure, 


‘ Infektionskrankheiten, aktive Immonisierung, 


Dieudonné 93; — akute, Blutplättchen, 
Tschistowitsch 295; — Vakzination, Je- 
ziereki 94; — Wrights Methode, Löhlein 


Influenzabasillen im Respirationstraktus bei 
Infektionskrankheiten, Davis 913; — spoa- 
tane Phagozytose, Tunicliff and Davis 912. 

Influenza, nentrophiles Blutbild, Pauticek 
461; — Pfeiffersche Bazillen im Blut und 
Miiz, Ghedini 408. 

Inkubation und Temperatur bei Winterschik- 
fern, Hausmann a6. 

Intoxikation, anämisierende, Pappenheim 535; 
— experimentelle, Widerstandsfshigkeit 
ca Treoidektomierter Tiere, Lerda e Dietz 

1 

Invertinspaltung, beeinflußt von Serum nach 
Invertininjektion, Schütze und Bergell 886. 

Jodidverfahren Zeisels, Tangi u. Weiser 698. 

Ionen, Einfluss auf Kolloide, Hekma 54. 

Irachinus Draeo, Toxin, Muir 858. 

Irdochorioditis, „Blutuntersuchung Zur Nedden 


Isohypozytose, Paulicek 761. 
Isonormozytose, Paulicek 761. 


K. 


Kachexie bei Krebs, Pappenheim 440. 

Kala-azar-Splenomegalie, Pappenheim 1. 

Kalbelymphe, Kultivierung und Aufbewahrung, 
Cooke 930. 

Kalksalze bei Me ie, Raineri 212; — 
im Pleat und Urin bei Schwangeren, 
Raineri 212; — u. Blutgerinnung, Raineri 
212. 

Kaltbliter, Organextrakte u. Blutdruck der 
Hunde, Brown and Joseph 450. 

Kaltblütertuberkelbazillen, Sorgo u. Stiss 883. 

Kalzium bei Gerinnung, Loeb 728. 

Kalziumsalze ia Blut und Geweben, Bell 676; 
— u. Aktivierung des Pankreassaftes, 
Delezenne 722. 

Kantharidinsaures Kali, Immunisicrung durch 
antitoxisches Serum, Champy 844 


Kapillargiftc, Heabner 861. 

Kapselbakterien, Difforenzierung, v. Eisler u. 
Porges 410; — Differenzierung durch 
Komplementablenkung, Baliner u. Reib- 
mayr 431. 

Karyorrhexis, Paulicek 751. 

Karzinomanämie, l'appenheim 1. 

Karzinomimmunität bei Mäusen, Schine 447. 

Karzinom, Gift, Girardin-Mangin et Roger, 
861; — s. Krobr, 

Kastration u. Thyreoidca, Parhon u. Gold- 
stein 292. 

Katalase, v. Balmady u. v. Torday 717, 
Ewald, Evans, Lesser 719, Herlitzka 720, 
v. Torday 721. 

Katalasenzuhl, v. Balmady u. v. Torday 717. 

Katalyse der Kolloide, Hekma 54. 

Katalysenzahl s. Katalysenwert. 

Katalysenwert, v. Balmady u. v. Torday 717. 

Katamenien s. Menstruation. 

Katarakt, Herkunft des Eiweiss des Kammer- 
wassers, Bestimmung mittelst Komplement- 
ablenkung. Römer 818. 

Kedanikrankheit, Ogata 129. 

Kedanisporozon. Ogata 129. 

Keim*ellen. Hyperplasie ohne Mctaplasic, 
Pappeuheim 329. 

Keinzelleukämie, Pappenheim 829. 

Keimzentra. lymphatische, Lymphombildung, 
Pappenheim 1. 

Keimzentrumszelleu, Helly 66. 

Kemtitis parcnchymatora eyphilitien, Mühlen: 


Kernpolymorphose der Leukozyten, Paulicek 


Kernschlinge der M.-Myelozyten, Paulicek 751. 
Kernteil, runder, der M.-Myelozyten, Paulicek 
61 


Kernzahl der Leukozyten bei Eiterungen des 
weiblichen Gescblechtsapparates Panhcek 
781. 

Keuchhusten, Blutzusanımensetzung, Bubur- 
quois 222: — Mikrobe, Bordet et Gengou 127. 

Kinderlymphe, Zelleinscliliisse, Paschen 929. 

Klasmatuzyten Marchands, Türk 74. 

Koochenmark als blutbildeudes Organ beim 
Siugeticrembryo, Maximow 611; — Ana- 
tomie u. Physiologie, Helly 66: — hei der 
akuten Leukämie, Hirschfeld 202: — em- 
bryonale<, Blutzellenbildune. Maximow 611; 
— lymphadenoide, makrelvimphoide Meta- 
plasie, ]’»cudometastasen seitens der primiir 
erkraukten l,ymphdräsen. Splenom. Pappen- 
heim 1f.: — u. Leukozyten. Loewit 473. 

Knochenwachstuin un. Röntgenstiahlen, Re- 
eamier 222; — und Stoffwechsel n. Hypo- 
physe. Fichera 448. 

Kobragiit, Hämolysin, Morgenroth u. Pane 
858; — hämolvtisches Prolezithid. Morgen- 
rothuu. Carpi 860: — Hemming der Hämo- 
lyse durch Natriumeitrat. Gengou 852, 863; 
— N-freies Ophiotoxin, Faust 854; 
Toxolezithid. Morgenroth u. Carpi 860. 
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 Kobrahämolvsin, Morgenroth n. Pane 858: 
— u. Pankreassatt, Ternuchi 857. 
Kobralezithid, Kyes 855; — Morgenr:il: 
u. Pane 858. 

Kobraneurotoxin, Morgenruth u. Pane 858. 

Kochsalzlösungen u. Leukozytenkerne, Dek- 
huizen 708. 

Kohlehydrate im Fruchtwasser bei Diabete:. 
Offergeld 695. 

Kohlenoxyd, Herkunft im normalen und ani- 
mischen Blute, Lépine et Boulud, Besnier 
LE — im Blut, Nasmith and Graham: 

5 

Kohlenoxydhämoglobin s. Blutfarbstoffe. 

Kohlensiiure u. Hyperviskosität des Blutes. 
Robert -Tissot 499; — Wirkung auf Blut, 
v. Koranyi u. Bence 677. 

Kolityphusgruppe u. Erkraukungen der Gallen- 
wege. Blumenthal 417. 

Kolloide. Einfluss d. lonen, Hekma 54; - 
im Blut, Geweben etc. Iscoveseo 733, 731. 
735; — metallische, katalytische Prozesse 
u. Fermentwirkung, Hekma 54; — Sol-u. 
Grlzustand, Hekma 54; — u. Fermente. 
Hekma 54; Hämolysindiffussion. 
Flexner aad Noguchi 846. 

Kolonisation, myelokinctische Metastasierung, 
Helly 66. 

Kolostrum, spezifische Reaktion, Silva 749. 

Koma diabeticum, Hypertoxizität des Serums 
u. Hypotoxizität des Trius, Thiroloix ct 
Rosenthal 696. 

Konplemeutablenkung, Neufeld un. Hüne 919; 


— bei T yphusdiag nose, Hirschfeld, Leuch: 
430; — durch Serum u. Organe, Ranzi 
439; — Nachweis von Antikörpern bei 


Lepra, Eitner 439; — u. Präzipitinprobe, 
Muir and Martin 828; — Verwertung in 
der forensischen Praxis, Uhlenhuth 743, 
744. Neisser u. Sachs, Schütze 746. Gang- 
hofner u. Langer 748, Linossier et Lemeine 
748. 

Komplementablenkungsreaktion u. Plazentar- 
emulsion, Frank 842. 

Komplementbindung. Ausbleiben der Phave- 
zytose, Haentjens 923; — im Antistrepto- 
kokkenserum, Eysbroek 408. 

Komplementfixation, Hamburger 832: 
spezifische. diagnostische Bedeutung. Was- 
serniaun 426. 

Komplement. Inaktivierung im salzfreien 
Medium. “achs u. Terruchi 828; — Therweo- 
labilität. Manwaring 826, Noguchi 827; — 
Wesen, Bail u. Hoke 814. | 

Komplewentverankerung z. Nachweis spezi- 
fisch luetischer Substanzen. Wassermaan, 
Neisser, Bruck u. Schucht 435. Morgeuntu 
u. Stertz. Weil 436, Bab 437. 

Kondylome, spitze. Spirochaeten, Dreyer 6. 

Konvulsionen u. Parathyreoidea s. Tetanie. 

Krebs. Autogiftstoffe, Pappenheim 440: — 
der Mäuse, Spirochaeten. Gaylord, Calkias 
605; — Genese. Ribbert 445. 


— 





Krebskachexie, Jacobs and Geets 87. 

Krebs, Karyogamische Theorie, Hallion 447; 
— Nukleine u. Zellenwachstum, Pappen- 
heim 440; 
Theorie, Pappenheim 440; — Resistenz- 
fähigkeit derroten Blutkörperchen, Schmidt- 
lechner 672; — s. Karzinom; — Vakzine- 
behandlung nach Wright, Jacobs a. Geets 
87. 


Kretinismus, endemischer, Kraus 274; 
endemischer und Schilddrüsensubstanz, 
Wagner v. Jauregg 279, Eysselt v. Klim- 
pely 280; — sporadischer, Bramwell 279. 

Kropfasthma, Kraus 274. 

Kropf, endemischer, Puschkarin u. Proca 278, 
Mac Carrison 279. 

Kropfherz, Kraus 274. 

Krotalusgift, s. Crotalus. 

Kryoskopie, Gruner, Neudürfer 683. 

Kuhmilch, präzipitable Substanz im Blut, 
Bauer 749. 

Kurarin u. ‘Tetanus, Läwen 248. 

Kyanolophia gallinarum, Erreger, Lode 470, 


— 


am ere 


Kyrine aus Oxyhämoglobin, Kirbach 666. 


L. 

Labferment, Jacoby 837. 

Laktation und Lutealgewebe, Watson 289. 

Langerhanssche Inseln, Helly, Viucent and 
Thompson 459. 

Lapine, Bonhoff, 469. 

Laryngospasmus und Kropf, Kraus 274. 

Leberaffektionen und Harnstérungen, Villaret 
222. 

Leber als blutbildendes Organ beim Säuge- 
tierembryo, Maximow 611. 

Leberdistumatose s. Distomatose 8. 

Leber, eınbıyonale menschliche, Bildung von 
Bintzellen. Wain 607. 

Leberexstirpation und Blutgerinnung, Doyon 
et (iautier 727. 

Leberextrakt und Distomatoseserum, 
tanni 843. 

Leber, fibrinogene Funktion, Doyon, Gautier 
et Morel 724. 

Leberkrankheiten, Bilirubingehalt des Serums, 
Gilbert et Herscher 702, 703. 

Leeberparenchym und Hämolysine. Fiessinger 

2 


Cen- 


Leberparenchymzellen, osmotisches Verhalten 
Hekma 51. 

Leberzirrhose, Bilirubingebalt des Serums, 
Gilbert et Herscher 703; — narbige, Fies- 
singer 842; — nentrophiles Blutbild, Pau- 
licek 761. 

Lepra. Antikörper im Serum, Eitner 439; 
— baktericlles Fett als immeanisierende 
Substanz, Devcke Pascha und Keschad 
Bey 272; — experimentelle Untersue hungen, 
Nicolle 129; — Übertragung auf Tiere, 
Jezierski 469. 
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-- parasitäre u. anatomische | 


Leucin im Harn bei Schwangerschaftstoxämie, 
Ewing 285. 

Leukoprotease, Opie and Burker 715. 

Leukämie, Pappenheim 1; — akute, Hirsch- 
feld 202, Goldschmidt 655; — nkute ge- 
mischtzellige. und typische akute Lym- 
phozytenleukämie, Hirschfeld 208; — ukyte 
grosszcllig lymphozytire, Pappenheim 1; — 
akute, keine Sarkomatose. Helly 66; 
atypische, myeloide, Pappenheim 1; — Be- 
ziehung zwischen myeloidem und lymphoi- 
dem Gewebe, Türk 74; -— Blutbildung, 
Meyer und Heinecke 304; — chronische, 
aleukämische aplastische, Intermissions- 
stadien; chronische und hyperplastische 
Pseudoleukämie, Pappenheim 1; eine 
Systemerkrankung, Pappenheim 535; Ein- 
teilung, Pappenheim 1; — grosszellig hyper- 
plastische lymphadenoide; hyperplastische; 
hy perplastische lymphadenoide ; kleinzellige 
chronische, Pappenheim 1; — lymphoide, 
lymphatische, Türk 74; — Iymphozytäre 
hypcrplastische ; lcukohyperplastische : leu- 
kotaktische ; lymphoplastische ; lympho las- 
tische. lymphohyperplastische : makrolym- 

hoide, lymphadenoide Form; — makro- 

ymphozytäre, Pappenheim 1 ff; — myelo- 
gene neoplastische, Le Serrec de Kervily 
222. 

Leukämie, myeloide, Pappenhcim 1; — Histo- 
genese, Ziegler 287; — im Greisenalter, 
Lehndorff und Zak 686, Pappenheim 659; 
- neutrophiles Blutbild, Paulicek 751; — 
Systemerkrankung, Türk 74; — = neoplas- 
tische tumoröse Sarkombildung nach Baati, 
Pappenheim 1. 

Leukämie, myeloplastische, Pappeuheim 329; 

nosologisches System, Pappenheim 
329; — rein hyperplastische makrolym- 
phozytire, Pappenheim 1; — und Hyper- 
plasie des My eloidgewebes, Helly 66; 
— und Leukosarkomatose, Pappenheim 
829; — und Nukleohistonurie, Poliodoro 
707; — und Pseudoleukämie, Pappenheim 
329; — und Rôüntgenstrahlen, Krause und 
Ziegler 391; — und Schwangerschaft, 
Ewing 285; — und Sarkomatose, Pappen- 
heim 329. 

Leukanämie, Pappenheim 1ff, Meyer und 
Heinecke 894, Morawitz 396; — echte 
hyperplastische, Pappenheim 829; — me- 
dulläre lymphozytire, Pappenheim 1; 
myeloide, Pappenheim 1. 

Leukoblast, Pappenheim 200. 

Leukoblastosarkome, Pappenheim 1. 

Leukoendotoxine, Krause und Ziegler 391. 

Leukolyse durch Röntgenstrahlen, Krause u. 
Ziegler 391. 

Leukolysine, leukotoxieche, Krause u. Ziegler 
391. 

Leukome, metastatisch-sekundäre Pappenheim 


535. 
Leukonukleine, Krause und Ziegler 391. 


Leukonukleohiston s. Histon. 

Leukopenie, nach rechts verschobene Blut- 
bilder, Paulicek 751. 

Leukopoese , Wain 607; — und Lungen und 
Milz, Loewit 473. 

Leukosarkom, Helly 66. 

Leukosarkomatose, > Pappenheim 1, Helly 66, 
Moritz 627; ympbosarkomähnliche: 
Iymphozytäre, Pappenheim 1; — und Leuk- 
ümie, Pappenheim 329. 

Leukbearkomzelle, atypische, Türk 74; 
leukozytoide, Pappenheim 

Leukotherapie, Moupeot 94. 

Leukotoxin, Krause u. Ziegler 891, Schmidt 
und Géronne 710. 

Leukozyten, Paulicek 761. 

TexKorytenalexin Wassermann und Citron 


Leukozyten, anaplastische Entdifferenzie 
Pappenheim 1; — bei Immunisierung mit 
Diphtherietonin, Ledingham 925; — beim 

agetierembryo, Maximow 611; — Ent- 

ung, geneslogischer Stammbaum, 
Hally 66; — eosinophile im Kreislauf bei 
Schwangeren, Cova 212. 

Leukozytenferment, protealytisches, Antifer- 
ment, Miller und Kolaszek 

Leukozytengehalt und Blntplättchenmenge 
bei Infektionskrankheiten, Tschistowitsch 


290. 

Leukozyten, Giykothionsäure, Mandel u. Le- 
vene 708 

Leuzozytenkerne und schwache Kochsalz- 
lösungen, Dekhuizen 708. 

Leukozytenkernzahl und Prognose bei Eite- 
rungen des weiblichen Geschlechtsappa- 
rates, Paulicek 751. 

Lenkozyten, lymphoide, Übergang in poly- 
nukleäre, Pappenheim 163; — lymphotoide, 

Helly 66; — mononukleäre, Helly (Pappen- 
heim) 66; — mononukleäre oder lymphoide, 
Helly 66; ’ — Nachweis von Oxydase, Winkler 
328; — ‘polynuklere, Entstehung, Loewit 
473; — polynukleäre im Lochialblut, Fer- 
rarcsi 213; — proteolytisches Ferment, 
Erben, Müller und Kolaszek 711. 

Leukozytenstoffe, bakterizide, Milzbrandim- 
munität, Petterson 897. 

Leukozyten und Aggressine, Sauerbeck 892; 
— und antibakterielle Immunität, Gruber 
und Futaki 898; — und Blutplättchen, 
Gruber und Futaki 898; — und Eiweiss- 
spaltung, Mosse 714; — und Grosslympho- 
zyten, Loewit 473; — und Immunität, 
Blumenthal 888; — und Knochenmark, 
Loewit 473; — und Milzbrandbazillen, 
Stiennon 906: — und Myelozyten, Loewit 
473; — und Opsonine, Fyshe 88; — Wir- 
kung bel bei intraperitonealer Cholerainfektion, 


Leukorvtenzählung bei‘ Fleckfieber, Lucksch 
62°. 
Leukozyten, Zellokomotion, Paulicek 751. 
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Lenkorgtoblastik, toxogene Beeinflussung. | 
Pappenheim 5 
Leukozytoide, Helly 66. 
ozytose bei gynäkologischen Operation. 
Mirto 316; — und Leukolyse, yee, Pappeahcin 
379) — und Opsoninproduktion, Weinsteir 


Leukozytotika, pyogene, Pappenheim 685. 

Levaditische Silberfärbung, € Benda 461, 608. 

Lezithid des Kobragiftes, Morgenroch und 
Pane 858; 
807, Wohigemath gs. 

Lezithin des Kobragift und Pankreassafr, 
Ternuchi 857; — röntgenbestrahltes, Hof- 
mann und Schulze 894; — und Albumosen 
und Fermente, Rôna 846: — und Ham- 
lyse, Lévy 848. 

Licht, Einwirkung auf Blut, Oerum 663; — 
wid Sauerstoffbindung des Blutes, Hassel- 

Li —* or d Kise 
ichtabsorption un t des Biut- 
farbstoffcs, Aron 666. “gene 

Lichtstrahlen, violette und ultraviolette 5. 
Strahlen. 

Limulus polyphemus, Blutzellen, Loeb 313. 

Linse, autolytische Ambozeptoren im Serum, 
Römer 818; — osmotisches Verhaltcs, 
Hekma 54; — Stoffwechsel und Giftwir- 
mungen auf sie, Römer 818. 

und Diabetes m:llitus, Bramwell, 
ilson and Williams, Klemperer 69, 
Klemperer und Umber 699. 

Lipase und Hämolysin, Neuberg and Rosen- 
berg 856. 

Lipochrome, Marchlewski 665. 

Lipoide, Giftwirkung, Gottlieb und Lefmann 
mann 848; — und Serumbämolyse, Daut- 
witz und Landsteiner 859. 

Lipolyse, Agglutination und Himolyse, Neu- 
berg und Rosenberg, Neuberg und er 
856; — durch Schlangengifte, Neuberg 
und Rosenberg, Neuberg und Reicher 856: 
— im Blut, Doyon, Gautier et Morel 724; 
— und Hämolyse. Wohlgemuth 858. 

Liquor cerebrospinalis bei Geisteskrankheiten. 
Liebecher 736; — Glykometrie, Clemenceau 
de la Loquerie 222. 

Lochialblut, polynukleäre Leukozyten und 
Eosinophile, rote Blutkörperchen, Ferra- 
resi 218. 

Löslichkeit, spezifische, Dehne 746. 

Lues-Antikörper s. Syphilis. 

Lumbalpunktion bei hämorrhagischer Menin- 
gitis, Dutreix 222. 


Lungenentzünd s. Pneumonie; — und 
Blutplättchen, Tschistowitsch 296. 

Lungeugangrän, neutrophiles Blutbild, Pau- 
licek 7 

Lungentuberkulose ‚ neutrophiles Blutbild, 
Paulicek 751; — spezifische Behandlung, 


Mitulescu 109, 268, s. Tuberkulose. 
Lungen und Leukopoese, Loewit 473. 
Lupus, Blutzusammensetzung, Pegeot 222. 
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Leteinzellen s. Theca interna-Zellen. 

Luteinzellenwucherung bei Blasenmole und 
Chorionepitheliom, Seitz 287. 

Luteclin, Marchlewski 665. 

Lymphadenie, multiple und lokal malignes 
pseudoleukämisches Lymphom, Pappenheim 


1. 
Lymphadenoidgewebe, makrolymphoide Meta- 
plane des mikrolymphozytären, Pappen- 
eim 151. 
Lymphadenomatosen, Pappenheim 329. 


Lymp tose, chronische hyperplas- 
tische; lymphosarkomatise Eintartung, 
Pappenheim 1. 


Lymph&mie, akute, Türk 74. 

Lymphdrüsen, Anatomie und Physiologie, 
Helly 66; — Erkrankungen und Röntgen- 
strahlen, Krause und Ziegler 891; — pri- 
mir erkrankte und Pseudometastasen im 
Knochenmark, Pappenheim 1. 

Lymphdrüsenzellen, osmotisches Verhalten, 
Hekma 54 


Lymphe der Wiederkäuer, Zusammensetzung, 
Forgeot 736. 

Lymphoblasten, Schridde 606. 

Lymphogonien, Pappenheim 1. 

Lymphoidgewebe bei Leukämie, Türk 74; — 
in branchiogenen Zysten, Coltelloni 221. 

Lymphoidzellen, Tü.,k 74; — indifferente 
Wolffs, Pappenheim 174; — körnige Be- 
stäubung, Türk 74; — und Myelozyten, 
Türk 74. 

Lymphoidzelleukämie, Pappenheim 1. 

Lympholysine, Pappenheim 829, 536. 

Lymphomatose, akute, Moritz 627; — subter- 
minale, Pappenheim 1; — hyperplastische, 
Feppenheim 1; — sublymphämische, Türk 


Lymphombildung, atypisch wuchernde des 
lymphatischen und myeloiden Apparates, 
Pappenheim 1. 

Lymphom, lokal malignes, pseudoleukämisches, 
Pappenheim 1; — pseudoleukämisches, 
hartes und weiches, Helly 66. 

Lymphomyeloblast, Pappenheim 200. 

Lymphoplastine, Pappenheim 329. 

Lymphosarkom, Pappenheim 1, Helly 66. 

Lymphosarkomatose, aleukämische, Pappen- 
heim 1. 

Lymphosarkombildung, 
kämische; und einfache maligne Hyper 
plasie, Pappenheim 1. 

Lymphosarkomzelle, Pappenheim 1. 

Lymphotaktika, Pappenheim 525. 

Lymphozyten, Artgleichheit, Helly 66; — 
atypische, Pappenheim 1, Helly 66; 
durch Anaplasie entdifferenzierte (kleine), 
Pappenheim 1. 

Lymphosyten beim Säugetierembryo, Maxi- 
mow 611; — breitrandige endothéloide 
grosse, Pappenheim 1, ~~ Färbung, Loewit 
473; — grosse, Pappenheim 1, Hellv 66; — 
grosse “ihrlichs, Pappenheim 1; — in der 
Polia haematologica. IV. Jahrgang. 


aleukämische; leu- | 


Thymus, Maximow 611; — kleine, Pappen- 
heim 1, Helly 66; — leukozytoide, Helly 
66; — Rieders, Pappenheim 1, Helly 66, 
Türk 74; — sarkomatöse, Pappenheim 1; 
— und Granulozyten, Meyer und Heinecke 


4. 

Lymphozytenleukämie, akute, Moritz 627; 
— typische akute, Übergang in akute ge- 
mischtzellige Leukämie, Hirschfeld 208. 

Lysin, Kirbach 666; — bei Mutter und 
Fôtus, Bertino 216. 


Mäusetyphustoxin, Kraus und v. Stenitzer 880. 
nsaft, Blutnachweis, Schlesinger und 
Holst 789, Boas, Schumm 740, Javorski und 
Korolowies 741, 742; — und Blutserum, 
Präzipitation, Iscovesco 733. 

Makrolymphozytämie, maligne und chronische 
Leukämie, Pappenheim 1. 

Makrolymphozyten, Türk 74; — schmalran- 
dige, Pappenheim 1; — s. Grosslympho- 
zyten; — s. Lymphozyten, e. 

Makrolymphozytenhyperplasie itt oder ohne 
mikrolymphoplastischer Metaplasie, Pappen- 

eim 1. 

Makrophagen, pigmenthaltige, Helly 66. 

Maladie de Dercum s. Morbus Dercum. 

Malaria ambulatoria Bernadet 223; — Hä- 
molysine, de Blasi 866; — neutrophiles 
Blutbild, Paulicek 751; — Societa per gli 
Studi della Malaria 218. 

Malariaparasiten, Phagozytose, 
Newman and James 921. 

Malpighische Körper in der menschlichen 
Milz, George 222. 

Maltafieber, Epidemiologie, Bruce 415; — 
experimentelle Übertragung, Horrocks 415; 
— Inkubationsperiode, Ross 414; — Pro- 
tektivinokulation, Bonsfleld 96; — Ulze- 
rationen im Dünndarm, Bonsfield 416. 

Maltin und inaktiviertes Blutserum, Preti 


836. 

Maltose, Buchner und Hoffmann 837. 

Malz, Antiperoxydase und Antiamylase, Ges- 
sard 720. 


Maraglianosches Serum, parenchymatöse 
intrapulmonale Injektion, Livierato 125. 

Marasmus und Schilddrüse, Simpson 292. 

Markdegeneration, Markhyperplasie, lymph- 
adenoide, Pappenheim 1. 


Bernstein, 


| Miarkzellen, Loewit 473; — Chromatinfir- 


bung, Loewit 478; — Cormil-Troje-Müller- 
sche, Pappenheim 179; — lymphoide, Türk 
74; — Nukleolen, Loewit 473. | 

Marmoreks Serum, opsonischer Index, Bosan- 
quet and French 925; — Tuberkuloscbe- 
handlung, Holmström, v. Huellen, Röver, 
Stadelmann und Benfey, Lewin, Hoffa, 
Krokiewiez und Engländer 126, Allmann, 
Steinsberg, Mann, de Haar und Hoogkamer 
127. 
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Marx-Ebraroothsche Blutdifferenzierung, Marx ' 
743. 


Masern und Blutplattehen, 
295. 

Maxsengeretz von Guldberg u. Waage. Hekma 
bi: — s. Guldberg-Waage. 

Mastix und Albumosen und Fermente, Réna 
845. 


Mastleukozyten, Maximow 611. 

Martmyelozyten, Maximow 611. 

Mastzellen, Helly 66; — hämstogene, histio- 
gene, Maximow 611. 

Maul- und Klauenseuche, Löffler 91. 
lymphadenoide, Pappenheim 1. 

Mediterranean Fever, Birt, Kennedy, Shaw, 
Basxet-Smith 416. 

Meyalobiasten, Helly 66. 

Megaloblastenanämie, Pappenheim 1. 

Megaloblasten mit amblychromatischem Kern, 
Maximuw 611. 

Megaloblasthämie, Pappenheim 329. 

Megaloblastom, Pappenheim 1. 

Megakaryozyten, Pappenheim 1. 

Melanogenurie. Umber . 

Meningitis cerebrospiaslis Bebandluog mit 
Pyozyuase, Escherich 94; — und ihr spe- 
zifisches Agens, Bettencourt et Franca 
412. 

Mevingitis haemorrhagica, Lumbalpunktion, 
Dutreix 222, 

Meningitis, purulente und hämophile Bak- 
terien, Longo 402; — und Micrococcus 
tetrageuer, Pardi 410. 

Meningokokken im kreiscnden Blute, Marco- 
vich 412; — Antikörper, Markl 418; — 
im Nasenmchenraum, Jchle 259, Kutscher 
412; — und Gonokokken, Zupnik 413. 

Meningokokkenimmunkürper, Markl 413. 

Meningokokkenseptikämie, akute, Andrewes 
411. 

Meningok: ikenserum, Kolle und Wassermann 
267. 

Menschenmilch, Katalase, v. Torday 720. 

Menscheutuberkulose, Übertragung auf Rind, 
Elbiger und Jensen 423. 

Menstruation, Blutgerinuung, Raineri 216, 
Schwab, Salvendi 728. Dirnbaum. Schwab, 
Bırnbanın und Osten 729; — Blutmorpho- 
logie. Ricca-Barberis 217; — Blutverlust, 
Hoppe-Syeler 661; Blutzusammensetzung, 
Piana 213; — und unrvife rote Blutkérper- 
chen. Soli 217. 

Meseuchvmzellen. Maximow 611. 

Mesoporphyrin(chlorhydrat) siehe Blutfarb- 
stoite. 

Metabvperplaric, aleukämisch-leukämische, 
Poppenbeim 329; — oder Hyperplasie 
des metaplasicrten Gewebes, Pappenheim 

PAU. 

Metanıyclosyten, Loewit 478; — polymusrh- 
kernige, Paulicek 761. 

Metaplasic, entogene; des myeloiden Gewebes 
in mikrolymphadenoides und des mikzo- | 
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lymphadenoiden in myeloides; extra- und 
intraparenchymatische, Pappenheim 150; 
— infektiöse, Pappenheim 535; intraparen- 
chymatöse, Pappenheim 151; myeloide; 
toxische, Pappenheim 538. 
Methämoglobin s. Blutfarbstoffe. 
Methan und organisches Leben, 
Metrorrhagie, Kalksalse, Raineri 212. 
Micrococcus catarrhalis im Nasenrachenraum. 
Jehle 269; — melitensis, Zamnit, Basset- 
Smith 415; — neoformans Doyen, Jacobs 
and (ieets 87; — rheumaticus, Beattie 4483: 
— tetragenes und Endokarditis, Debove 
410! — tetragenes und Meningitis, Pardi 
1 


Mikrolymphozyten, Pappesheim 1; 
Lymphozyten, kleine. 
Me yy mphosytenleukAmie, Pappenheim 1. 
phozytose be 


Söhngen 


— siehe 


Mikrolym i myeloider Leukämie, 
Pappenheim 146. 

Mikroorganismea, Beweglichkeit und aggiu- 

—— Kraft, Nicolle et Cathoire 840: 

bergang von Mutter auf Fôtus, Hamm 

und Schrumpf 423; — Widerstandsfähig- 

ao bei intraperitonealer Injektion, Weil 


Mikrosedimentator, Biernacki 660. 

Milch immunisierter Kühe zur Immunisierung 
gegen Tuberkulose, Lanza 122; — Kryo- 
skopie, Villejean 222; — Opsonine, Turton 
Fr Appleton, Woodhead and Mitchell 


" Milchserum , Nachweis syphilitischer Anti- 


stoffe, Bab 437; — opsonische Kraft, Tur- 
ton and Appleton 925. 

Millonsche Reagens, Müller 713, Müller und 
Kolaszek 714. 

Milz als blutbildendes Organ beim Säugetier- 
embryo, Maximow 611; — bei Yariola, 
Geffroy 222. 

Milrbrandaggresein, Bail 883. 

Milzbraadbazillen, Bamotoxine, Heyrowsky 
und Landsteiner 868; Immunisierung 
wit durch Sonnenlicht ‘abyeschw ächten oder 
getöteten, di Donna 273; — Iujcktion und 
Phagozytose, Stiennon 905: — morphu- 
logische Veränderungen im Tierkörper, 
Bail, Gruber und Löhlein 887; — und 
Leukozyten, Petterson 897, Stiennon 906. 

Milzbrand, Blutplättehen, Ottolenghi 906; 
— Endolysine, Petterson 897; — immuni- 
sierende Substanz im Serum, Levy und 
Beckmann 439; — Immunisierung, Murillo 
96, Petterson 897, Gruber und Futaki 898; 
— Resistenz gegen, Gruber und Futaki 
896, Kreibich 904. 

Milzbrandserun, aktive Substanz, Ascoli 98; 

von Seleve, (lee, Bretten 96; — Wert- 
— Wisk wagumechanismus, Ascoli 


Mint, — Hevesi 248. 
Mis, embryonale. Blutbildung, Maxiuow 611. 
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Milzerkrankungen u. Röntgenstrahlen, Krause | Morve s. Rotz. 


und Ziegler 391. 
Milzexstirpation,Gallensekretion, Pugliese 701. 
Mil», Hämatom traumatischen Ursprungs, 

Cannis 222; — lymphadenoide Metaplasic, 

Pappenheim 1; — Malpighische Körper, 

George 222. 

Milzmetaplasie, myeloide, Pappenheim 1. 
Milzparenchymzellen, osmotisches Verhalten, 

Hekma 64. 

Milzpulpa, myeloide Metaplasie, Pappenheim 
5 


1 

Milz, ‘Transplantation von Schilddrüsenge- 
webe, Payr 281; — und Leukopoese, Loe- 
wit 473. | 

Mineralwässer, Einfluss auf die osmotisch- 
chemische Beschaffenheit von Körperflüssig- 
keiten, Hekma 54; — osmotische und os- 
motisch-chemische Analyse, Hekma 64; 
— und Konzentration von Blut und Harn, 
v. Szabohy 686. 

Mischkörner in Blut und Harn, Hirsch 695. 

Mischleukämie, Türk 74. 

Mithridatisierung, v. Behring 117. 

Molekularbewegung, Brownsche bei Amübo- 
zyten, Loeb 313. 

Molluscum contagiosum, Lipschiitz, Casagraudi 
471. 

Monoaminosäuren s. Aminosäuren. 

Monophyletische Theorie Pappenheims, Nae- 
geli 389. 

Morbus Addison, Allan 451; — Blutdruck 
und Pigmentation, Short 451; — uud hä 
morrhagische Nephritis, Gambie 461; — 
und Nebennierenextrakt, Gullan 451. 

Morbus Banti, Pappenheim, 1. 

Morbus Barlow, Bouchot 222. 

Morbus Basedowii, Kraus, Kocher u. a. 274, 
v. Boltenstern 293; — ‘ Anthyreoidin Moe- 
bius, Heinze, Leuven, Aronheim 293; — 
Behandlung mit Blutserum und Milch thy- 
reoidektomierter Tiere, Korschun u. Iwa- 
noff 293; — Behandlung ınit Hämotoery- 
thrin, Mantoux et Gontier de la Roche 294; 
— Behandlung mit Rodagen, Russell 294; 
— Behandlung mit Röntgenstrahlen, Sklo- 
dowski 293; — Forme fruste bei Tuber- 
kulose, Mantoux et Gontier de la Roche 
291: — Persistenz und Hypertrophic der 
Thymusdrüse, Gierke 449; Thyreoid- 
behandlung, Holub 298; — “und Gelenk- 
rheumatismus, Robinson 394 : — und Myx- 
ödem, Holub 293; — und Sklerodermie, 
Freund, Kornfeld 294, 

Morbus Brightii, antitoxische Eigenschaft von 
Kalziumchlorür, Iscovesco 672. 

Morbus Dercum, Guillain et Alquier 280. 

Morbus Hodgkin, Pappenheim 1; — krypto- 
genetisch-granulomatöse, Helly 66. 

Morbus Werlhofii, lymphadenoider, Pappen- 
heim 146. 

Morphium, Immunisierung, Serumtherapie, 
y. Marikowszky, Weichardt 86 


— — — — — —— — 


ä 


Mucinase im Blut, 
722. 
Müller-Jochmannsches Verfahren, Müller und 
Kolazzek 711, 713. 
Mundspirochüten s. Spirochaete dentium. 
Mutation von Tuberkelbazillen, Sorgo u. Siiss 
3 


Myelämie, Türk 74. 

Myeloblasten, Schridde 606; — bei Myelo- 
blastosarkom, Pappenheim 1; — lymphoide, 
Pappenheim 176; — Naegelis, Pappenhein 
177, Naegeli 389. 

Myeloblastenkern, Loewit 473. 

Myeloblastenleukämie, Pappenheim 1; — aty- 
pische, Türk 74. 

Myeloblastenleukosarkomatose , 
145. 

Myeloblastensarkoleukämie, Pappenheim 535. 

Myeloblastensarkomatose, aleukämische, Pap- 
penheim 635. 

Myeloblasten und Myelozyten, Türk 74. 

Myeloblastom, Pappenheim 1. 

Myeloblastosarkom aus Mycloblasten, Pappen- 
heim 1. 

Myelogonien, Pappenheim 1. 

Myeloidgewebe bei Leukänue, Türk 74; — 
Hypefplasie und Leukiimie, Helly 66. 

Myelokinetische Metastasierung — Kolonisa- 
tion, Helly 66. 

Myeloleukosarkomatose, Pappenheim 145, 636. 

Myelolysine, Pappenheim 329. 

Myelomatosen, Pappenheim 329. 

Myelom, atypisch myeloides; grosszellig hyper- 
plastisches; primär medulläres multiples; 
medullir lokalisiertes, Pappenheim 1. 

Myelopathie, funktionell irritative sekundäre 
Anämie, Pappenheim 535; — primäre 

plastische Leukämie, Pappenheim 535. 

Myeloplastine, Pappenheim 329. 

Myeloplaxen, Pappenheim 1. 

Myeloplaxoma, Pappenheim 1. 

Myelopseudoleukosarkomatose, Pappenhcim 
636. 


Tremolières et Riva 


Pappenheim 


Myelosarkom, Helly 66. 

Myclosarkomatose, Pappenheim 1. 

Myclozyten, cosinophile und Promyelozyten, 
Loewit 473; — indifferente iymphoide 
Cornils, Pappenheim 177; — lymphoide, 
Türk 74, Pappenheim 176; — lymphoide, 
Cornil-Trojesche, Türk 74; — rund- und 
polymorphkernige, Paulicek 751; — und 
Leukozyten, Loewit 473; — und lymphoide 
Zellgebilde und Myeloblasten, Türk 74. 

Myulozytose, Pappenheim 1; — bei lympb- 
adenoider Leukämie, Pappenheim 146; 
— osteomyelitische, Pappenheim 1. 

Myxödem, Kraus 274; — infantiles, Fowler 

294; — nach Schusswunde, Cottell 449; 

— Taubheit, Kemp, King 449; — und 
Basedow, Holub 293; — und Parathyreoides, 
Forsyth 282. 
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Nahrungsmittel, toxische Wirkung von Fäul- 
nisprodukten, Fornario 862. 

Naja tripudians s. Kobragift. 

Narkose, Chloroformgehalt des Blutes, der 
Blutkôrperchen, des Blutplasma, Nicloux 
700, 701, Tissot, Mansion et Tissot 701. 

Natrium glycocholicum Agar zur Blutunter- 
suchung bei Typhus, Roosen-Runge 417. 

Nebennieren. Vincent 278. 

Hirnhimorrhagic, 


Nebennierenadenom bei 
Froin et Rivet 452. 

Nebennieren bei Nervenkrankheiten, Mott and 
Halliburton 451. 

Nebennierenextrakte, Hypertensionsvermögen 
bei einigen Krankheiten, Froin et Rivet. 
Conti et Curti 462. 

Nebennierenextrakt u. Addisonsche Krank- 
heit, Gullan 451. 

Nebennierenextrakte und Aortenläsionen, 
d’Amato e Fagello 458; — und Ver- 
änderungen an Blutgefässen, d’Amato 458, 

Nebennieren, Hypertrophie und Adenome bei 
Senilität und lakunäre Hirnsklerose, Sa- 


brasès et Husnot 452; — Hypertrophie u. 


Akromegalie; Ballet et Laigrel-Lavastine 
458; — in akuten u. chronischen Affektio- 
nen, Fordyce 451; — pathol. Anatomie, 
Karakascheff 450. 

N epennierenpräperate s. Adrenalin. 

Nebennieren, Rinde und Mark, Elliot and 
Juckett 451; — und Genital- und Nieren- 
funktion, Marcassini 451; — u. Osteoma- 
lakie, Bossi 456; — zellige Elemente des 
interstitiellen Gewebes, Sabrazés et Husnot 


799. 

Negrische Körperchen, Forthingham, Babes, 
Lents 928, Stefanescu 929; — im Virus 
axe, Fursenko 470; — und Wut, Babes 


Neisser-Sachssches Verfahren sur Eiweiss- 
differenzierung, Uhlenhuth 748, 744, Neisser 
u. Sachs 745, Schütze 746, Ganghofner u. 
Langer 748. 

Nephrektomie u. Röntgenstrahlen, Schmidt 
u. Géronne 710. 

Nephritis, Blutviskositét, Kottinunn 680; 
Rotky 6&3; — hämorrhagische u. Addison- 
sche Krankheit, Gambie 451; — u. Schild- 
drüsensekretion, Caro449; — u.Schwanger- 
schaft, Caro 449. | 

Nephrozytotoxine, Eliacheff 221. 

Nervendegeneration, Marinesco 841. 

Nerven, periphere, toxisches Serum, Schmidt 


Neugeborene, Chemie des Blutes, Schiff 704, 
70). 

Neuronophagie, Laigrel-Lavastine et Voisin 
#41 


Neurotoxin des: Kobragittes, “Morgenroth u. 
Pane 858, Morgenroth 859; — in Habn- 
gift, Ishisaka 855. 


Neutrophile, einkernige, bei Infektionakrank- 
heiten, Paulicek 751; — ho ne, Türk 
74; — polymorphkernige, Paulicek 751. 

Nierendekapsulation u. Eklampsie, de Bovis 
458; — Edebohls 286. 

Nierenfunktion bei Schwa. iere u. 
Eklampsie, Büttner 684; — u. elektrische 
Leitfähigkeit von Blut u. Harn, Turner 
691; — u. Nebennieren. Marcassini 451. 

Nieronkranke, Albumosen im Blate, Brugseh 
7 


.N ierenparenchymzelle, osmotisches Verhalten, 
Hekma 64 


Nieren u. Hypophysenextrakt, Schäfer and 
Herring 457. 

Nierenwassersucht, Wassergehalt des Biut- 
serums, Strauss 687. | 

Nikotin u. spezifische Immunkörper, Leva 834. 

Noxen, toxische, Attrexinwirkung, Pappen- 

heim 148. 

Nukleine u. Zellwachstum bei Krebse, Pappen- 
heim 440. 

Nukleinproteide z. Behandlung septischer 
Krankheiten, Pollak 96. 

Nukleinsäure, freie und Böntgenstrahlen, 
Krause u. Ziegler 391; — zur Resistens- 
erhöhung des Peritoneums gegen Infektion 


Nukleinsaures Natron, Fällung von Giften u. 
Fermenten, Hamburger 832. 

Nukleoalbumin, Fällung v. Giften u Fer- 
menten, Hamburger 832. 

Nakleohiston, Füllung von Giften u. Fer- 
menten, Hamburger 832; — s. Histon. 

Nukleohistonurie bei Leukämie, Poliodoro 


707. 
Nukleolen in Markzellen, Loewit 473. 
Nukleolenzahl, Naegeli 389. 
Nukleoproteid aus Milzbrandbasillus, immuni- 
sierende Wirkung, Tiberti 98. 
Nukleoproteidimmunität, Beebe 840. 
Nukleoproteide u. zytotoxische Sera, Pearce 
and Jackson 840. 
Nutrose 8. Nukleoalbumin. 


0. 


Obesitas s. Fettsucht. 

Ödem, chlorurisches, Tatuschescu 676. 

Organe, Azetongehalt, Halpern 700; — Komple- 
mentablenkung, Ranzi 439. 

Organextrakte von Kaltblütern u. Blutdruck 

er Hunde; Brown u. Joseph 450. 

Orientbeule, Bettuiann 469. . 

Opbthalmie, sympathische, Blutuntersuchung, 
Zur Nedden 406. 

Ophthalmodiagnostik bei Typhus, Sabrasès 

804 


u. a. 
Ophthalmoréaction auf Tuberkulin, Sabrases 
u. a. 804. 
Ophiotoxine aus dem Gif! der ostindischen 
Brillenschlange, Faust 854 
Opiuntoxine, Weichardt u. Stadlinger 863. 
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Opothérapie ovarienne, bei Geistes- u. Nerven- 
krankheiten, Alaize 223. 

Opsonic Index, Fyshe 88, French, Brooke 90; 
— bei gewöhnlichen Medikationen, Bossan 
273; — bei therapeutischer Inokulation, 
Dunhill 273; — bei Tuberkulose, Crace- 
Calvert, Doods 90; — bei tuberkulöser 
Peritonitis, White 89; — bei Zerebrospinal- 


meningitis, Taylor 925; — Bestimmung, | 


Weinstein 86; — in der Diagnose u. Be- 
handlung von Tuberkulose, Bradshaw and 
Glynn 110; — u. Körperbewegung, Ellet 
89; — von Marmoreks Serum, Bosanquet 
and French 925. 

Opsonin, Weinstein 85, Bossan 273, Micheli 
207, Simon etc. 909, Joest, Löhlein 929. 

Opsoniabestimmung, Knorr, Simon 910. 

Opsonine bei Tickfever, Levaditi et Roché 
915; — des normalen Serums, Hektoen 913, 
914, Muir and Martin 914, Levaditi et In- 
mann 915, 916; des normalen u. des Immun- 
serum, Wasscrmaon u. Citron 888; — 
gegen Erythrozyten, Hektoen Baratt 908; 
— in Milch, Turton and Appleton, Wood- 
head and Mitchell 925; — normale, Leva- 
diti et Kössler 916; — Spezifität, Fyshe 88; 
— und Phagozytose, Hektoen 913, 914; 
Neumann 921, Haentjens 923; — u. Bak- 
teriotropica, Joest 922. 

Opsoningehalt des Kinderblutes, Amberg 
910. 

Opeonin, pneumonisches, Rosenow 913. 

Opsoninproduktion u. Leukozytose u. Phago- 
zytose, Weinstein 85. 

Opsonintheorie Wrights, Weinstein 85, Ross 
90, Beitzke, Rosenthal, French 907. 

Opsonintherapie, Beitzke, Rosenthal, French 
907 


Opsonin u. Bakteriolysin, Weinstein 85; — 
u. Bakterienvakzin, Ross 90; — u. Leuko- 
zyten, Fyshe 88. 

Opsonische Therapie; French, Ross 90; — 
bei Hautkrankheiten, Pernet and Lemarc- 
Bunch, Houston and Rankin 90, s. Opsonin- 
therapic. 

Organismen, pathogene, Veränderang der 
Pathogenität u. Virulenz durch Fortzüch- 
tung, Löffler 91. 

_Osmotischer Druck, Bestimmung, Gregorio, 
Portier 690. . 

Osteoblasten, Helly 66. 

Osteoklasten, Helly 66. 

Osteomalazie, mit Phosphor geheilt, Schreiber 
287; — u. Nebennieren, Bossi 456. 

Osteosklerose bei Leukämie, Lehndorff u. Zak 
686, Pappenheim 658. 

Ovarialkystom u. Thyrcoïdea, Swanton 29. 

Ornzinlsubstanz u. Geschlechtbildung, Peham 


Ovarialtumoren und Luteinzellenwucherung, 
Seitz 287. 

Ovarium, Opotherapie, Alaize 228; — Phy- 
siologie u. Pathologie, Bond 289; — Trans- 


plantation, Cramer 448; — Transplantation 
u. Uterus, Marshall and Jolly 289. 

Oxydase, Ewald 719, Herlitzka 720; — in 
Leukozyten, Winkler 323. 

Oxygenase, v. Balmady u. v. Torday 717, 

. Herlitzka 720. 

Oxyhämoglobin des Pferdes, Hydrolyse, Kir- 
bach 666; — rasche Gewinnung, Tschu- 
ewskij 667; — s. Blutfarbstoffe; — u. 
Aminosäurcu, Abderhalden u. Baumann 
667; — u. violette u. ultraviolette Strah- 
len, Dhéré 668. 


P. 


Pankreasdiabetes und Autoinfektion, Gilbert 
et Lerebouillet 460. 

Pankreaserkrankungen, akute, Todesursachen, 
v. Bergmann 459. 

Pankreas, Hämolysin, Friedemann 857, Wohl- 


emutb 858; — Lezithide, Friedemann 
7, Wohlgemuth 858; — Prolezithid, 
Wohlgemuth 858. 


Pankreassaft, Aktivierung durch Kalzium- 
salze, Delezenne 722; — und Hämolysin 
des Kobragiftes und seine Verbindungen 
mit dem Antitoxin und Lezithin, Ter- 
nuchi 867. 

Pankreas und Diabetes, Herxheimer, Gilbert 
et Lerebouillet, Zuclzer 460. 

Pankreatin und inaktiviertes Blutserum, 
Preti 836. 

Papayotin, Friedemann 857. 

Paraganglin und Aortenveränderungen, Ta- 
rantini 458. . 

Paralyse, Nachweis luetischer Antistoffe in 
Zerebrospinalflüssigkeit, Marie ct Levaditi 
438; — progressive, Liquor cerebrospinalis, 
Liebscher 736. 

Paralysia agitans u. Schilddrtise, Codira 294. 

Paralysie diphthérique s. Diphtherische Läh- 


mung. 

Paralytiker, syphilitische Antistoffe in Zere- 
brospinalflüssigkeit, Bab 186. 

Paraphenyldiaminreaktion, Boas, Schumm und 
Remstedt, Schumm 740. 

Parathyreoidea, Kraus-Kocher 274, Vincent 
and Jolly 278, Forsyth, Mac Callum 282; 
— antitoxische Funktion, Frommer 263; 
— beim Menschen, Forsyth 449; — Re- 
generationsfähigkeit, Fiori 281; — und 
Eklampsie, Vaseale 282, Frommer 283, 
Pepere, Manca, Massaglis 284, Alguier 285; 
und Myzödem, Forsyth 282; — und Te- 
tanie, Erdheim 282, Frommer 283, Manca, 
Massaglia 284, Alguier 285. 

Parathyreoidektomie, Mac Callum 282. 

Paratyphus, Diagnose, Gaethgens 418; — 
u.Komplementbind ethode,Leuchs 430. 

Paratyphusbazillosen, Jürgens 418. 

Paratyphusgift, Neutralisation durch Typhus- 
antitoxin, Kraus und v. Stenitzer 880. 

Paratyphusgruppe, Moutier 415. 
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l'aratyphaustoxine, Kraus ». v. Stenitzer 880. 

Parenchymzclien, myelozytire, Entdifferen- 
zierung, Türk 74. 

Parthenogenesis, künstliche und osmotischer 
Druck. Hekma 54. 

Pathologie. allz: meine, Lehrbuch, Oestreich 


Pellagra a Atoxylbehandlung , Babes und Va- 


pop, Jacoby 436, 837; — Nachweis durch : 


Risin, Jacoby 836. 

Perikardialflössigkeit, Gerinnung, Iscovesco 
et Matza 734. 

Peritoneum, Resistenzerhöhung gegen In- 
fektion durch Nuklemsäure, Hannes 96. 


Peritonitis, Paewumokokken-Ursprungs, Lecky : 


409; — tuberkulöse, osponischer Index, 
White 89. 

Periviszerale Flüssigkeit beim Seeigel, bio- 
logische Bedeutung der Gerinnung, Henri 
731, Cuenot 732. 

Perlauchtbazillen, Biologie, Bartel 886; — 
Infektion des Menschen, Weber 423: — 
Immunisierung, Bartel 886. 

Perlsucht des Rindes und menschliche Tu- 
berkulose, L. Rabinowitsch 424. 

Perlsuchtstuberkulin, Mitulescu 109. 

Peroxydase, Ewald 719, Herlitzka 720; — 
des Bluts, Kartle und Amoss 715. 

Pertussis 8 Keuchhusten. 


Pest, aktive Immunisierung, Dieudonné 98. | 


Pestbagillen, baktcrizide Wirkung von Scrum, 
Lamb und Forster 403; — hämolytische 
Kigenschaften , Bchurupow 867; — im 
Blut, Greig 403; — passive Aggressin- 
immunität, Kikuchi 109. 

Pestserumgewinnu und Purpura hämorrh. 
und Dysenterie, 


baghati 109. 
Pestvakzination, Kolle u. Strong 107, Strong, . 


Simpson 108. 
Pestvakzine, Dieuionné 98. 


Pfeiffersche Bazillen im Blute und Milz. . 


Ghedini 402. 

Pierdeserum, Überempfindlichkeit Diphtherie- 
krauker, Currie 823. 

Pflanzeı, natürliche Verwandtschaft. Magnus 
und Friedenthal 748. 

Phagozytärer Index, Weinstein 86. 

Phagozyten, Resistenz gegen Wasserzusatz, 
Hamburger und Hekma 709. 


Phagozytenzellen, Eiweissverdauung, Opie | 


314. 

Phagozytore, Hamburger und Hekma 709; 
— Farand and l’Engle, Bergey 908; — 
Ausbleiben bei Komplementbindung, Haent- 


jens 928; — bei Typhusimmunisierung : 


durch Antiendotuxin bzw. Antiaggressin, 
Meyer und Bergell 876; — der Malaria- 


parasiten, Bernstein, Newman and James | 


924; — der roten Blutkörperchen, Hek- 
toen, Baratt 908, — der Tuberkel- 
bazillen, Lüwensteir 910: — spontane, 
des Bac. fusiformis und des Influenzaba- 


zillus, Tunicliff and Davis 912: — und 
Alkohol, Chloroform, Rubin 908; — und 
Bakteriolyse, Dembinski 883; — und bak- 
terizide Immunität, Neufeld u. Hüne 919: 
— und normales Serum, Löhlein 916, 
Bächer 917; — und Opsonin, Weinstein 
85, Hektoen 918, 914, Neumann 921, 
Haentjens 923; — wad Pneumokokken, 
Rosenow 913. 

Phenolphtalein und Phenolphtalin, Kartle 
und Aınoes 715. 

Phenolphtalin, Leukobase des Phenolphtalein. 

| Kartie and Amoss 715; — Oxydation in 

| Blut, Kratle and Amos 715. 

| Phenylalanin, in Uxyhämoglobin des Hunde- 

'  blntes, Abderhalden und Baumsan 667. 

' Phénomène d’Arthus, Nicolle 819. 

Phlegmone, gangräneszierende des Rachens. 

| 

| 

| 

| 
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neutrophiles Blutbild, Paulicek 731. 
Phosphorvergiftung, akute, Blutviskositat, 
Rotky 683; — neutrophiles Blutbild, Pau- 
licek 751. 
Phthise, tuberkulöse, Doppelätiologie und 
| Vaksinationsbehandlung, Spengler 111. 
Phyllhämin, Marchlewski 666 
' Phylloporphyrin. Marchlewski 665. 
Phylloxanthin, Marchlewski 660. 
. Phyllozyanin, Marchlewski 666. 
Phytotoxalbumin. Hamburger 832. 
Pigmentation bei Addisonscher Krankheit 
ı Short 451. 
| Pigmente, reepiratorische und hämopbi}r 
| Bakterien, de Davis 402. 
Piroplasmea, s. Protosoen. 
| Pirquetsehe Reaktion, s. Tuberkulinprobe. 
ı Plättchenalexin, thermostabiles, Gruber und 
| Futaki 898. 
| Plasmazellen, Helly 66; — beim Säugetier- 
embryo, Maximow 611; — lymphobia- 
stische, Schridde 606: — Türks, Helly 6¢. 
' Plasmochrom und Urobilinogen, Biffi 533. 
Plasmosomen, Loewit 473. 
ı Plasmosomische Körper, Loewit 473. 
Plazenta, digestive Funktion, Raineri 215: 
— Gallenpigmente, Cordaro 215. 
Plazentarextrakt (-emulsion) und Präzipitin- 
reaktion, Komplementablenkungsreaktion. 
Agglutination, Hämolyse, Frank 842. 
Finzehtarimmunroaktion, speziäsche, Frank 


| 

| Plazentarnukleo oproteid und Präzipitin- und | 
Komplementablenkungsreaktion, Frank 842 
| 

| 





Plazentarsubstanz, Giftwirkung, Martin 3%. 

Plazenta, Salzanstausch, Santi e Acconci 215: 
— Stoffwechsel, Raineri 216. 

Pleuresie, 8. Pleuritis. 

‘ Pleuritis, Nämolysine und Antihämolysine 
des Exsudats, Lüdtke 852; — serofibri- 
nöse, tuberkulöse, arterieller Blutdruck, 
Fagart 222. 

Pocunomieturillen, aktive Immunität, Erbes 
109. 

| Pneumouie, Blutuntersuchung, Rosenow 409; 
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Gefrierpunkt von Blut und Harn, Schmidt 
686; — kruppöre, Klinik, Hoke 410; — 
veutrophiles Blutbild, Paulicek 751; — 
Serumtherapie, Winkelmann, Tauber,Mieso- 
wicz 257. 

Pneumokokken bei Peritonitis uud Septiki- 
re _Lecky 409; — im Blute, Rosenow 


Pneumokokkenpräzipitin, Panichi 410. 

Poeumokokken und Galle, Nicolle et Adil Bey 
839; — und hämorrhagische Diathese, 
Heyrowsky 861; — nnd Phagozytose, 
Rosenow Y13; — u. Streptokokken, Diffe- 
rentialdiagnose, Levy 409; — s. Fried- 
läudersche Bazillus. 

Pneamokokkenserum Römers bei Pneumonie, 
Winkelmann, Tauber, Miesowicz 257. 

Pneumotoxin, Mac Fadyen 867. 

Pocken, s. Variola vera; — Virus, de Korté 
131. 

Pollantin, s. Heufieber. 

Polyarthritis deformans und Diphtherichcil- 
serum, Predtetschensky 240; — und hä- 
mophile Bakterien, Longo 402. 

Polyblasten, Helly 66. 

Polyglobulie und Benzin, Langlois et Des- 
bouis 662. 

Polypeptide, Abbau durch Blutkörperchen, 
Abderhalden und Deetjen 720. 

Polypnoe, thermische und respiratorische Ka- 
pazität des Blutes, Langlois et Garrelon 674. 

Polyzythämie u. Phosphorvergiftung, Silber- 
mann 663. 

Präleukozyten, Loewit 473. 

Präzipitable Substanz, Hauptquelle, Welsh 
and Chapman 832. | 

Prâzipitate und Fäulnis, Friedberger 838. 

Präzipitation des Magensaftes u. Blutserum, 
Iscovesco 733; — und Temperatur, Mad- 
son, Noguchi and Walbum 825; — von 
Bakterien durch normale Sera, Hoke 832. 

Präzipitinbindung, Hamburger 832. 

Präzipitine, Bail und Hoke 814, Dehne und 
Hamburger 835; — und Agglutinine, 
Hamburger 882; — und Nachweis von 
Blutarten, Zebrowski 830. 

Prazipitinprobe und Komplementablenkung, 
Muir and Martin 828, 

Präzipitinreaktion, Fleischmann u. Michaelis 
811; — bei Typhusdiagnose, Hoke 420; 
— Rolle der homologen Proteide, Welsh 
and Chapman 832; — s. Blutuntersuchung 
mittels präzipitierender Sera; — und Pla- 
zentarextrakt (-emulsion), Frank 842; — 
zum Nachweis von Eiweissubstanzen, 
Schulz 746; — zur Diagnose der Tuber- 
kulose, Bonome 425; — zur Differenzie- 
zierung zwischen Menschen- und Rinder- 
tuberkulose, Bonome 425. 

Präzipitogen, Hamburger 833; — u. Ambo- 
rezeptor, Zebrowski 830. 

Präzisionshämatokrit, Kottmann 661. 

Prolezithid, hämolytisches, des Kobragiftes, 
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Morgenroth und Carpi 860; — im Pan- 
kreas, Wohlgemuth 868. 

Proliferation, allgemeine vegetative Tätig- 
keit, Pappenheim 536. 

Prolin im Oxyhämoglobin de. Hundeblutes. 
Abderhalden und Baumann 647. 

Promyelozytcn, Pappenheim 1, Loewit 473; 
— gektrnte, Türk 74; — neutrophile, 
Pappenheim 1; —- und eosinophile Myelo- 
zyten, Loewit 473. | 

Proteide, homologe, Rolle bei Präzipitinreak- 
tion, Welsh and Chapman 832. 

Protektin, Thermostabilität, Noguchi 827. 

Protektivinokulation gegen Maltafieber, Bons- 
field 96. 

Proteolyse und Hämolyse, Wohlgemuth 868. 

Proteusagglutinine und Typhusagglutinine, 
Steinherg 419. 

Proteusbazillen, agglutinogene Substanz und 
Typhusbazillen, Steinberg 419. 

Proteusinfektion, Agglutination von Typhus- 
bazillen, Steinberg 419. 

Protozoenartige Gebilde in Organen von Kin- 
dern, Löwenstein 930. 

Protozoen, ererbte Immunität, Kleine und 
Möllers 815. 

Pseudochylöse Ergüsse, Zypkin, Joachim 699. 

Pseudoleukämie, Moritz 627; — akute, ma- 
krolymphadenoide, Moritz 339; — Ein- 
teilung, Pappenheim 1; — grosszellig 
hyperplastische, lymphauenoide, Pappen- 
heim 1; — hyperplastische, Helly 66; — 
hyperplastische, Lymphozytenemigration, 
hyperpiastische und chronische Leukämie, 
Pappenheim 1; — lymphatische, akute, 
bämorrhagische, Pappenhein 146; —. lym- 
phatische (lienale); medulläre, Pappenheim 
1; — medullire, Moritz 627; — medullire, 
diffuse aleukämische; medulläre lympho- 
zytäre, Pappenheim 1; — myelogene, 
Helly 66; — und Leukämie, Pappeuheim 
329; — und Röntgenstrahlen, Krause und 
Ziegler 891. 

Pseudoleukanämie, akute, Moritz627; —echte 
hyperplastische, Pappenheim 329. 

Pseudometastasen im Knochenmark seitens 
der primär erkrankten Lymphdrüsen, Pap- 
penheim 1. 

Pseudotuberkelbazillus, Bakteriolyse, Dem- 
binski 883. 

Psittakoseserum, Kraus und v. Stenitzer 880, 

Psychopathien und Hypophyse, Garbini 457. 

Puerperalstreptokokken, saprophytische und 
pathogene, Zangemeister und Meissl 407. 

Puerperium, s. Schwangerschaft. 

Punktierung, hasophile, Naegeli 389. 

Purinbasen und Röntgenstrahlen, Linscr und 
Sick 710. 

Purpura haemorrhagica und Dyscnterie bei 
Tieren, welche zur Pestserumgewinnung 
benutzt sind, Rabaghati 109. 

Pustula maligne, s. Milzbrand. 

Pyänie, neutrophiles Blutbild, Paulicek 751. 


Pyozyanase bei Diphtherie, Zucker 93; — 
bei Meningitis cerebrospinalis Escherich 
94; — bei Sduglingsgrippe, Escherich 94; 
— sur Desinfektion des Nasenrachenraums, 
Jehle 259. 

Pyocyaneussepsis, Frünkel, Rolly 403. 

Pyknotischer Rest der Blutkérperchen, Sa- 
brazés et Muratet 609. 

Pyrolidinkarbonsäure im Oxyhämoglobin des 
Hundeblutes, Abderbalden u. Baumann 667. 

Pyroninfärbung, s. Blutfärbung. 


R. 


Radium virkung = Cholinwirkung, Hoffmann 
wu. Schulze 394; — auf samenbildende 
Epithelzellen, Thaler 394. 

Raupen, Immunität gegen Tuberkulose, 
Metschnikoff 123. 

Reaktionskörper des Organismus s. Bakterio- 


lysine. 
Refraktionskocffizienten desBlutserums, Engel 
691 


Refraktometer, Kreibich 795. 

Reizungsmetaplasie, Pappenheim 535. 

Reizungszellen, Türk 74. 

Resistance > glcbulaire 8. Blutkörperchen. 

Respiratio uft, Ammoniakgehalt, Peccimni 
677. 

Respirationstätigkeit der Gewebe, Batelli et 
Stern 673. 

Respiratorische Kapazität des Blutes u. ther- 
mische Polypnoe, Langlois et Garrelon 674. 

Retentionsstickstoff , Zusammensetzung, 
Brugsch 706. 

Revakzination s. Vakzination. 

Reversible Reaktionen, Hekma 54. 

Rezeptoren, freie, Weil u. Axamit 427; — 
toxophile in Blutkörperchen, Gottlieb u. 
Lefmann 848. 

Rheumatic fever s. Gelenkrheumatismus. 

Rhinosklerombasillen, aktive Immunitit, 
Erben 109. 

Riedersche Zellformen, Pappenheim 1, Türk 


74. 

Kinderpestschutzserum, Lingard 263. 

Rizin, Pappenheim zu Hamburger 832; — 
Aggressinwirkung, Tedeschi 895; — zum 
Nachweis von Pepsin, Jacoby 836. 

Rizingift, Friedemann 857. 

Rodagen bei Basedow, Russell 294. 

Röntgenstrahblen bei menschlichen Milz- u. 


Lymphdrüsenerkrankungen, Krause und 
Ziegler 391; — b. Morb. Basedow, Sklo- 
dowski 293; — bei protosoischen infek- 


tiösen Granulosen, malignen Hyperplasien 
und Hämobildungen, Pappenheim 1; 
Karyolysierende u. freie Nukleinsäure, 
Krause u. Ziegler 391; — u. Genital- 
driixen, Roulier 222; — u. Harnsäure u. 
Purinbasen im Urin u. Blut, Linser u. Sick 
710; — u. Knochenwachstum, Récamier 
222; — u. Leukämie, u. Leukolyse, Krause 
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u. Ziegler 391 ; — u. Nephrektomie, Schmidt 
u. Géronne 710; — u. Pseudoleukämie, 
Krause u. Ziegler 391; — u. tierisches 
Gewebe, Krause u. Ziegler 391; — Wir- 
kung, Heile 926. | 

Romanowskifärbung, Paulicek 751. 

Rotlauf s. Erysipel. 

Rotlicht u. Impfung, Goldmann 92. 

Rotzbazillen, intrastomakale Injektion, Canta- 
cuzene et Riegler 911. 

Rotz bei Meerschweinchen, Nicolle 402. 

Rotzimmunisierung, Levy, Blumenthal u. 
Marker 273. 


! Ruhrbazillen s. Dysenteriebazilien. 


Rubr s. Dysenterie. 


8. 


Säugetierembryo, Blut- u. Bindegewebszellen, 
Maximow 611. 

Säuglingsgrippe, Behandlung mit Pyozanase, 
Escherich 94. 

Säuglingsmilch als Hauptquelle der Schwind- 
suchtsentstehung, v. Behring 117. 

Säuren u. Hämolyse, Robert 862. 

Salzaustansch in der Plazenta, Santi e Acconci 
215. 

Salslösungen, Resistens roter Blutkörperchen, 
Smith and Brown, Brissaud et Bauer 669. 

Salzwasserinfusion u. Gasgehalt des Blutes, 
Spallita 674. 

Saponin u. Hämolyse, Robert 852. 

Sarkoleukämie, lymphozytäre, Pappenheim 1. 

Sarkomatose u. Leukämie, Helly 66, Pappen: 
heim 329. 

Sarkombildung, neoplastische, tumoröse s. Leu- 
kämie, myeloide. 

Sarkom der Tonsillen bei Kindern, Carriére 


222. 

Saugpipette zum Abmessen von Serummengen, 
Fischer 402. er 

Scharlach, Bakteriämie, F. Meyer 408. 

Scharlachserum Mosars, Bistrenin 251, Troitzky 
u. Eminct 252, Winoouroff, Moltschanoff 253. 

Scharlach, Scrumtherapie, Saltykow, Menschi- 
koff, Pexa, Bistrenin 261. 

Scharlachstreptokokkenvakzin, Zlatogorow 94, 
29. J eriereki 94, Langoway, Gabritschens- 


y 249. 
Scharlach und Blutpl&ttchen, Tschistowitsch 
295; — u. Streptokokkenimpfstoff, Zlato- 
goroff 249. 
Scheinleukämie, lymphosarkomatise, Pappen- 
eim 1. 

Schilddrüse, Kraus- Kocher u. a. 274; — anti- 
toxische Funktion, Lerda e Dietz 281: — 
bei Fettsucht, Hoyten 294; — bei Zufuhr 
von Schilddrüsensnbstanz, Peiser 294. 

Schilddrüsengewebe in Ovatialeystom Swanton 
294; — Transplantation in Milz, Payr 281. 

Schilddrüse, Pathologie, Kocher 277; — Phy- 

siologie u. Pathologie, Blum 276. 
| Schilddrüsensaft, bakteriside Wirkung, Turrd 
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281; — Wirkung auf Cholera- à. Typhus- 
bazillen, Turrd 281. 
Sehilddrfisensubstanz u. endemischer Kreti- 
nismus, Wagner, v. Jauregg 279, Eysselt u. 
Klimpely 280. | 
Schilddrüsensekretion, Garnier 292; — und 
Tetanus und Nepbritis, Caro 449; — unt. 
krankhaften Bedingungen, Tiberti 281. 


Schilddrüse, Überpflanzung, funktionelle Hy- © 


pertrophie, Christiani u. Kuranow 450; — 
und Entwickelung des Embryo, Bleibtreu 
285; — u. Marasmus, Simpson 5 — u. 
Paralysis agitans, Codira 284; — u. Tempe- 
rament, Levi et de Rothschild 280; — u. 
Uteruskontraktionen, Chidichimo 282. 

Schlangengift, Pappenbeim zu Hamburger 832; 
— Antitoxine, Morgenroth 859; — Hem- 
muug der Hämolyse durch Natriumzitrat, 
Gengou 853; — Lezithide, Kyes mit Be- 
merkungen von Pappenheim 865; — Lipo- 
lyse, Agglutination u. Hämolyse, Neuberg 
u Rosenberg, Neuberg u. Reicher 856; — 
und Pancreatin, Friedemann (nebst Be- 
merkungen von Pappenheim) 857; — photo- 
dynamische Wirkung von Eosin u. Erythro- 
sin, Noguchi 860. 

Schlangengiftserum, Noguchi 860. 


Schlangenneurotoxin, Morgenroth 859; — 


photedynamische Wirkung von Eosin und 
igochi 860 


, Nigoc . 
Sehlangenserum, Hamburger 832. 
Schfitteltoxin Briegers, Bassenge 878. 
Schulkrankheiten s. Uberarbeitung. 
Schutzimpfung durch Serum von in der Patho- 
genität u. Virulenz abgeschwächten Orga- 
nismen, Löffler 91; — gegen Cholera, 
Karwacki 421; — gegen Pest, Kolle u. 
Strong 107, Strong, Sim 
Tollwut nach Pasteur, Nitsch 265; — gegen 
Tuberkulose, Vallée 122. 

Schutzstoffe aus pathogenen Bakterien, Bass- 
enge, Bassenge u. Krause 878; — Blut- 
plättchen als Träger, Tschistowitsch 296. 

Schwangere, Albuminoide im Blute, Raineri 
212; — Aneosinophilie, Cova 212; — Blut- 
druck, de Paoli 312; — Blutgerinnung, 
Raineri 212, 213; — Eosinophile im Kreis- 
lauf, Cova 212; — Kalk im Blut u. 
Urin, Raineri 212. 

Schwangerschaft, Blutfett, Capoldi 215; — 
Blutrusammensetzung , Varaldo 217; — 
Blutzusammensetzung in Katemenialzeit, 
Soli 217; — Follikelatresie, Seitz 287; — 
Hämoglobingehalt des Blutes, Devraigne 
228; — perniziöse Anämie, Ravano 214. 

Schwangerschaftsniere, Nierenfunktion, Bütt- 

Schwanger haft, Typhusaggl Capel 

wangersc yp glutinine, Capoldi 
214; — u. Leukämie, Ki 235; ” u. 
Tetanus u. Nephritis, Caro 449; — unreife, 


rote Blutkörperchen, Zanfrognini e Soli 313, | 


Savaré 214. 
Schweinepest, immunisierende Substanz im 


n 108; — gegen | 


Serum, Levy u. Beckmann 449; — Immu- 
nisierung, Kraus u. v. Stenitser 880; — 
Immunisierung durch Bakterienextrakte, 
Citron, Schmidt, Titze 107; — Immunserum, 
Koske 107. 

Schweineseuche, Aggresivimmunität, Weil 
107; — Toxin des Bazillus, Mac Fadyen 


866. 
Schwindsacht à Taberkulose, Lungentuber 


kulose. 

Slavosches Milzbrandserum, Cler, Sretton 96. 

Sekretion, interne, des Hodens, Allamartine 
291, de Gaulejac 291. 

Sekretin und Diabetes, Charles 461. 

Senilität, Nebennierenhypertrophie u. -Ade- 
nome, Sabrazés et Husnot 452. 

Sengibilitoren, antituberkulöse, Géngou 112. 

Sensibilatrice hémolytique et précipitogène, 
Zebrowski 830. 

Sensibilatrices u. Alexine, Bordet et Gay 848. 

Sepals. Behandlung mit Nukleinproteiden, 

ollak 96; — u. Friedländersche Bazillus, 
Schiller 410. 

Septikämie Pneumokokkenursprungs, Lecky 
409; — s. Streptokokkenseptikämie; — 
tuberkulöse, Marmorek 421. 

Sera, antibakterielle, Wertbestimmung, Crof- 
ton 266; — Einwirkung auf Dysenterie- 
bazillen, Nicolle et Cathoire 840; — präzi- 
pitierende, Konservierung, Ottolenghi 748. 

Serodiagnostik, Stassano 402. 

Seromucoid in Blut, Bywaters 708. 

Seropräzipitin u. Plazentaremulkion, Frank 842. 

Seroprophylaxe bei Diphtherie, Laplace 222. 

Seroreaktion bei fièvre méditerranéenne, Gar- 
don 223. 

Serum, agglutinierendes, Fronin 846; — 
agglutinierendes u. Dyenteriebazillus, Mar- 
shall u. Knox 886. 

Serumaktivität, Bail u. Hoke 814. | 

Serum, aktive Eigenschaften u. Thyreoidea- 
extrakt, Fassin . 

Serumalbumin, elektrischer Transport, Isco- 
vesco 735. | 

Serum, Alexingehalt bei thyreodektomierten 
Tieren, Fassin 826; — Antagonismus 
zwischen normalem u. bakterizidem, Kor- 
schun 830; — Anthrakozidin, Gräber u. 
Futaki 898; — antipneumonisches, Panichi 
828; — antitoxisches und Immunisierung 
gegen kantharidinsaures Kali, Champy 844; 
— antituberkulöses, Fortescu - Brickdale 
109; — antituberkulüses Maraglianos, 
Karwacki 272; — autolytische Ambosep- 
toren für Linse, Römer 818; — auxi- u. 
antilytische Komponenten, Manwaring 886, 
Noguchi 827; — bakteriolytisches u. Tuber- 
kelbazillen, Lesieur et de Fossey 888; — 
bakterizide Wirkung auf Bac. pyocyaneus, 
Brau 840; — bakteriside Wirkung auf 
Pestbazillen, Lamb and Forster 408; — 
Bakterizidie gegen Vibrionen, Heubezillus 
ww. Weil 897. 





Seruambakterizidine, Gruber u. Futaki 88. 
Serum, Emulsin u. Amygdalin, Stodel 724. 
Serumexanthem, Aaser. Nettcr 240. 
Serumfieber, Lehndorff 241. 

Serum. Gehalt an Gallenfarbstoff, Posselt 702. 
Serumgifte, Hamburger 882. 


Serumglobulin, Patein 706; — elektrischer | 


Transport, Iscovesco 734, 735. 


Serum, Hämolyse u. antilysinhaltiges Pro- . 
tektin, Noguchi 827; — u. Lipoide, Dautwitz | 
u. Landsteiner 849; — u. Verdünnung, | 


Liebermann 82%. . 
Serum, Hämolysine, Ruffer and Crendiropoulo 
44. 


Serum, hämolytisches, v. Liebermann, Frouin 
#46; — Gehalt an aktiven Substanzen, 
Rémy 860; — physikalisch - chemisches 
Studium, Manwaring #11, #12; — speai- 
fische Antikörper, Bellei 851; — u. bak- 
terizide Alexine u. Thyreoidea, Fassin 450. 

Serum, hämolytische Wirkung, Cernovodeanu 
850; — hämotoxische Ambozeptoren, Gott- 
lieb u. Lefmann 848; — heterogenes, 
Toxizität, Cabannes 824; — Hydrämie, 
Engel 691; — Hypalbuminose. Engel 631; 
— Hypersensibilitiit, Nicolle 819; — Hy- 

xigität bei Kona diabeticum, Thiroloix 
et Rosenthal 696. 

Serumimmunität gegentiber Choléate de Soude, 
Nicolle 844. 

Seruminjektion u. plötzlicher Tod, Rosenau 
and Anderson 249. 

Serum, Kalksalze u. Serumkrankheit, Netter 
240; — Komplementablenkung, Ranzi 439. 

Serumkrankheit, Dehne u. Hamburger 885; 
— Wolff- Eisner 819, v. Pirquet 820; — 
u. Kalksalze des Serums, Netter 240. 

Serum Marmoreks, Monod 267. 

Serum, normales, Erythrophagie, Hektoen 908; 
— u. Phagozytose, Löhlein 916, Bächer 
917; — Opsonine, Wassermann u. Citron 
888; — u. Bakterienpräzipitation, Hoke 
832 


Scrum, Opsonine, Hcktoen 913, 914, Muir and 
Martin 914, Levaditi et Inmann 915. 

Serumpigment, Iscovesco 734. 

Serumpräzipitine, Hamburger 832. 

Scrum, Rouxsehes, diphtherische Lähmung, 
Guinon et Pater, Comby 245; — spezi- 
fisches antibazillires u. Resistenz des Orga- 
nismus gegen experimentelle tuberkulöse 
Infektion, Livierato 125. 

Serumtherapie, Hewlett, Wright and Mac 
Fadyen, Boudet 239; — bei Cholera s. Anti- 
choleraserum; — bei Dysenterie, Skschivan 
u. Stefansky 263, Kraus u. Dirr 868; — 
s. Antidysenterieserum; — bei Erysipel, 
Fornaca 253; — bei Gonorrhocscptikämie, 
Bruckner, Cristeeanu et Cinca 257; — bei 
Heufieber s. Heufieber; — bei Milcbiand; 
Hevesi 263; — bei paroxysinaler Hamoglo- 
binurie, Widal et Rostaine 264; — bei 
Syphilis, Engel 265, Risso u. .'ippolina, 
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Thalmann 266; — bei Tetanus, Williams, 
Adam 247, Martin, Mangoldt, Kentzier. 
Urban, Suter 248; — bei Typhus, Mever 
u. Bergell 875, 876, Aronson 876; — kk: 
Tuberkulose, Neporoschnij 124; — bi 
Zerebrospinalmeningitis, Flexner 257. Joch- 
mann 258; — gegen Morphium, v. Mari- 
kovszki, Weichardt 863; — per os, Paton. 
Pilcher, Rolleston 246: — u. Intubage be: 
Diphtherie, Aalbe.sherg 246. 

Serum, thermolabile Komponente, Manwarinz 
8:9; — toxisches, für periphere Nervet. 
Schmidt 841; — u. intrazelluläre Ferment:. 
Baer 714; — Veränderung der natarlic his 
hämolytischen Kraft durch Aderlass, Sacer- 
dotti 851. 

Serumwirkungen, nachteilige, Aaser, Netter 
240, Lehndorff, Morfan et Lemaire 241; — 
nicht spezifische therapeutische, Predt:- 
tschensky 240. 

Serum, zytolytisches, spezifisches bei Carcinom. 
Vidal 440; — zyioxisches, Spezifizits:. 
Delille et Leonhardt 842. 

Sexualapparat, weiblicher u. Tetanie, Gross 285. 

Silber in Blut u. Geweben, Gompel et Henn 

Silberspirochäte, Saling, Schulze 462, F riedes- 
a Beitzke, Gierke, Wolff, Saling, Bat. 
463. 

Skarlatina s. Scharlach. 

Sklerodermie u. Morb, Basedow, Freund, Korn 
feld 294. 

Skrofulose Integumentveränderungen, Pfausi- 
ler, Moro u. Doganoff 822, Oppenheim 823. 

Smal Pox s. Pocken. 

Sonnenlicht u. pathogene Bakterien, Wiesner 
885, Orsi 886. 

“peicheldrüsen u. Sulphozyanate, de Sponza 
677. 

Sperma, mikrochemische Reaktion, Modica. 
Levinson 750; — Nachweis, Dennstedt u. 
Voigtländer 746. 

Spermatozen, osmotisches V erhalten, Hekına 54. 

Spezifische Lislichkeit, Dehne 746. 

Spirochiiten, Popovitch 222, Schaudinn 
(Hartmann u. Prowazek) 927; — bei Brust- 
krebs, Gaylord 605; — bei Granuloma pt- 
deudi, Mac Lenuan 131: — bei Meningitis. 
Schmorl 468; — hei Yaws, Mac Lennan 
131; — in spitzen Koudylomen, Dreyer 605. 

Spirochaete dentium, Miihlens u. Hartmanr 
134, Eitner 604. 

Spirochätenfärbung, Landsteiner u. Mucha 133, 
Kraus 135. 

Spirochaete Laverani bei Mäusen, Wenyon 181; 
-- microgyrata (Lüwentbal) Var. Gay- 
lordi, Gaylord, Calkins 605. 

Spirochaete pallida, Badin, Jambon 222; — 
Diskussion 461, Müblens 464, Schultz, Fou- 
quet, Stenczel 464, Schaudinn 927, Wolff 
929; — bei Framboesia, v. d. Borne, Meyer 
469; — bei hereditiirerSy philis, Fouquet 1%; 
— Eigenschaften, Eitner 604; — Färbung, 
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Giesma 603, Sehmorl 604; — im Gewebe, 

Paschen 462, Schultz, Stenczel 464; — im 

messchlichen Körper, Reuter 134, Fouquet 

135, Bab 136; — Kultur, Leuriaux et Beets, 

Volpino et Fontana 134; — kiinstliche 

Kultivierung, Volpino et Fontana 466; — 

lebende Exemplare, Paschen 134: — Leva- 

ditifarbung, Benda 608; — Morphologie, 

Goldbom 133, Forest 135; — Nachweis 

Schereschewsky, Stern, Paschen 467; — 

Schnellfärbung, Goldbom 133, Arning 467; 
— w syphilitische Gewebe, Verse 134. 
Spirochaete palliduls sive pertenuis, Castel- 

lani 132, Schüffner 927; — refringens, 
Morphologie u. Kultur, Levaditi 134. 
Spirochäten, Übergang von Mutter auf Kind, 
Wasilowa 135. 
Spirochaete vaccinae, Casagrandi- Rosai 605. 
Spironema, Ubergang von Mutter auf Fôtus, 
Brindeau ct Nattan-Larier 466. 
Splenom des Knochenmarks, Pappenheim 1. 
Splemamegalie, Ducros 223. 
Splenozytenleukämie, Türk 74. 
Splenozyten, Türk, Helly 66; — grosse mono- 
nukleäre, Pappenheim 1. 
Sporozoen bei Tsutsugamushi-(Kedaui-) Krank- 
heit, Ogata 129. . 

Stammzelle, indifferente s. Grosslymphozyten. 

Staphylokokkenerkrankung, hämolytische Un- 
tersuchungen, Arndt 407. 

Staphylokokkenexsudat, aggressive u.immuni- 
satorische Wirkung, Hoke 109. 

Staphylokokkeninfektion, chronische Lokal- 
erkrankungen, Bebandlung mit Bakterien- 
vakzinen, Tarton and Parkins 88. 

Staphylokokkensepsis, Blutbefund, Türk 397. 

Staphylokokken, toxische und aggressive 
Wirkung, Bail 870. 

Staphylokokkie, Mollard et Petitjean 406. 

Staphylolysin, Pappenheim 1, Famulener 868. 

Staphylomykosen, chronische, aktive Vakzi- 
nation, French 907. 

Starrkrampftoxine,. Virulenzveränderung in 
alkoholischer Lösung, Salvatore 864. 

Stimuline, Weinstein 85. 

Strahlen, violette u. OÖxyhämoglobin, Dhéré667. 

Streptococcie sauguine, Bassard 222. 

Streptococcus muscosus capsulatus, Scheuer 
406 ; — u. hämorrhagische Diasthese, Hey- 
rowski 861. 

Streptokokkenaggressin, Sauerbeck 892. 

Streptokokken bei Puerperalficber, Zange- 
meister u. Meissl 407; — Hämolyse, Nieter 

Streptokokkenimmunität, Zangemeister und 
Meissi 407. 

Streptokokkerimpfstoff und Scharlach, Zlato- 
goroff 249. 

Streptokokkeninfektion bei Geburt u. Opera- 
tion, Prophylaxe durch aktive Immuni- 
sierung, Polano 9. 

Sureptokokkenlysin, Tchitchkine, Buediger 





Streptokokkensepsis, Künzel 406. 

Streptokokkenseptikimic bei Tuberkulose, ~ 
Poinès 222 

Streptokokkenserum bei Scharlach, F. Meyer 
408 ; — beiseptischer Perityphlitis, Srhwerin 
266. : 

Streptokokken u. Blutnährboden, Scheuer 408 ; 
— vu. Pneumokokken, Differentialdiagnosc, 
Levy 409; — Unterscheidung, Nieter 406. 

Streptokokkenvakzine, Zlatogoroff, Langoway, 
Gabritschensky 249: — bei Scharläch, Zla- 
togoroff 94. 

Streptolysin, Tchitchkine, Ruediger 867. 
Struma gravesiana colloides, Kocher 277; — 
vasculosa (Vascular Goitre), Kocher 277. 
Suberitin u. Resistenz d. roten Blutkörperchen, 

Lassabliere 673. 

Substitutionsmetaplasie, exogene des Knochen- 
marks, Pappenheim 152. 

Sulfhämoglobin s. Blutfarbstoffe. 

Sulfohämochromogenspektrum, de Domincis 
736. 

Sulphozyanate u.Speicheldrüsen,de Sponza 677. 

Syphilis, Antistoffe in Zerebrospinalfitissigkcit 
bei Paralykikern, Bab 136; — Behand- 
lung, Thalmasn 266; — Cytorrhyctes luis, 
Müblmann 185; — der Affen, Siegel 468; 
— der Hornhaut beim Kaninchen. Berta- 
relli 465; — diagnostische Gewebs- und 
Blutuntersuchung, Neisser, Bruck u. Schucht 
434; — experimentelle, Mühlens 930; — 
experimentelle Studien, Metschnikoff et 
Roux 131; — hereditaria u. Spirochaete 
pallida, Fouquet 135; — kongenitale, Po- 
tier 930. 

Syphilismikroorganismen, Levy-Bing 461. 

Syphilis, Nachweis von Antikörpern durch 

omplementablenkung, Morgenroth und 
Stertz, Weil 436, Bab 437; — Nachwcis 
spezifischer Substanzen durch Komplement- 
verankerung, Wassermann, Neisser, Bruck 
u. Schucht 435; — Serodiagnostik, Schütze, 
Morgenroth u. Stertz, Weil 436; — Serun:- 
behandlung, Engel 265, Rosso u. Cipollina. 
Thalmann 266; — Sporozoen, Schüller 930; 
— UWhertragung auf Affen, Metschnikoff et 
Roux 131; — Übertragung auf Kaninchen, 
Bertarelli 465; — Ubertragung auf Kanin- 
chenaugen, Schucht 466; — Übertragung 
auf Hunde, Hoffmann u. Brüning 466. 

Syphilisvirus, Filtration, Jancke 605. 

Systemerkraukungen, gewebliche s. Leukämie. 

Systemerkrankungslehre Kundrats, Pappen- 
heim 175. 


T. 
Tabes, Nachweis luetischer Antistoffe in 
Zerebrospinalfitissigkcit, Marie ct Levaditi 


Tageslicht und Vakzinelymphe, Green 886. 
Takadiastase und inaktivicrtes Blutserum, 
Preti 836. 


Teilungskoeffizient, Hekma 54. 

Teilngsprinzip, Hckma 54. 

Temperatur und Agglutination, Graziani, 
Hirschfeld, Madsen, Noguchi und Walbum 
825; — und Hämolyse, Madsen, Noguchi 
und Walbum 825; — und Inkubation und 
Antitoxinbildung bei Winterschläfern, 
Hausmann 826; — und Präzipitation, Mad- 
sen, Noguchi und Walbum 825. 

Testikel 8. Hoden. 

Tetanie, James 222; — und Parathyreoidca, 
Erdheim 282, Frommer 283, Manca, Mas- 
saglia 284, Alguier 285; — und weib- 
licher Sexualapparat, Gross 285. 

Tetanolysin, Hekma 54; — Einfluss des elek- 
trischen Stromes, Field und Teague 812. 

Tetanusantitoxin, Dehne und Hamburger 835; 
— prophylaktische Injektion, Lotheissen, 
Suter 248; — s. Tetanus. 

Tetanusbazillen, Einwirkung von Eosin, No- 
guchi 860; — toxische und aggressive 
Wirkung, Bail 870. 

Tetanus, lokale Immunität nach Eosinbe- 
handlung, Noguchi 817. 

Tetanusserum von Behring 114. 

Tetanus, Serumtherapie, Williams, Adam 247, 
Martin, Mangoldt, Kentzler, Urban, Suter 
248; — traumaticus, neutrophiles Blut- 
bild, Paulicek 751; — und Kurarin, Läwen 
248; — und Schilddrüsensekretion, Caro 
449; — und Schwangerschaft, Caro 449. 

Tetanustoxin und Antitoxin, Cernovodeanu 
et Henri, Noon 865; — und Gehirnemul- 
sion, Noon 865; — Virulenzveränderung 
in alkalischer Lösung, Salvatore 864. 

Tetragenessepticaemie und Endokartitis, 
Debove 411; — und Meningitis, Pardi 410. 

Theca interna- Zellen, Hyperthrophie und 
Hyperpiacie und Corpus luteumbildung, 
Seitz 

Theca-Luteinzellen s. Theca interna-Zellen. 

Therapie, antitoxische der bazillären Dysen- 

- terie, Kraus und Doerr 98. 
Thrombenbildung und Blutplattchen, Tschi- 
stowitsch 295. 

Thrombin, Loeb 728. 

Thrombose, Loeb 727, 728, Schwab, Salvendi 
728, Birnbaum, Schwab, Birnbaum und 
Ostcn 729. 

Thymusdrüse, Ausschaltung, Basch 290; 
Persistenz und Hypertrophie bei Basedow, 
Gierke 449. 

Thymus, Hyperplasie, Pappenheim 1; 
Lymphozyten, Maximow 611. 
Thymusnukleinsäure, Bang 707; 
plantation, Grimani 291; 

Grimani 291. 

Thyreoidea, Kraus-Kocher u. a. 274; — Vin- 
cent, Vincent and Jolly 278; — akzessc- 
rische, Forsyth 449; — bei infantilem Myx- 
ödem, Fowler 294. 

Thyreoideaextrakt und aktive Eigenschaften 
des Serums, Fassin 450. 
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Thyroideahypertrophie u. Akromegalie. Ballet 
et Laigrel-Lavastine 458. 

Thyreoidea s. Schilddrüse; — Tätigkeit an: 
Diät, Fordyce 449; — und Eklampz:. 
Manca 284; — und Fleischdiät,. Watson 
280; — und hämolytische und bakterizide 
Alexine im Serum, Fassin 450; — und 
Kastration, I Parhon und Goldstein 292; — 
— Vergrösserung, Martin 279. 

Thyreoidektomie, Alexingehalt des Serum:. 
Fassin 828. 

Thyreoidisnus, experimenteller, Balfi 280. 

Thyreoplasie (infantiles Myxödem), Kraus 211. 

Tollwut, Parasiten, Babes 128, 

Toxacmia puerperalis, Ewing 285. 

Toxalbumin Briegers, Basse 878. 

Toxinbildung des Choleravibrio, Mühlens und 
v. Raven 421. : 

Toxin, aggressives, Pappenheim 806; — an- 
tigenes, des Typhusbazillus, Krauss und 
v. Stenitzer 872, — antileukozytäres, 
Pappenheim 206; — ‘erythroblastische:, 
Pappenheim 329; — hämolytisches, Pap- 
penhein 806; — lymphoblastisches, Pap- 
penheim 329; — Neutralisierung durch 
Antitoxin, Hekma 54; — myelopsthisehes. 
Pappenheim 329; — zytoblastisches, Pap- 
penheim 329. 

Toxinspektruin, Hekma 54. 

‘Toxin von Amanita phalloides, Abel and 
Ford 853; — von Choleravibrio, Mühlens 
und Raven 869; -- von Trachinus Draco. 
Muir 853; — von Thyphusbazillen, Bail 
870, Kraus und v. Stenitzer 872; — von 
Schweineseuchenbazillus, Mae Fayden 866; 
— von Tetanus, Cernovodeanuet Henri, Noos 
865; — von Tuberkelbazillen im tuberku- 
lösen Organismus, Rappin 882; — Gat- 
tungsspezifitit, Kraus 837; — reversible 
Veränderungen, Morgenroth und Pane 868, 
Morgenroth 859; — ungiftige dissoziier- 
bare Verbindungen, Doerr 864; — und 
Aggressine, Bail 870, 889, Kraus und 
v. Stenitzer 8:2, Sauerbeck 892, Kbr- 
lich und Sachs 809, Cernovodeanu 850; 
— und Blutgerinnung, Coleman 733; 
und Zellelemente, Belonowski 854. 

Toxität von Fäulnisprodukten von Nahrangr- 
mitteln, Fornario 862. 

Toxizität und Aggressivität, Bail 889. 

Toxoide, Morgenroth und Pane 858. 

Toxolezitbid, Wohlgemuth 858; — gs Ko- 
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